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RESUMO

Este estudo objetivou avaliar aspectos laboratoriais (IgE total e eosinéfilos) em
portadores de Schistosoma mansoni e geohelmintos em trés localidades no
municipio de Rio Largo, Alagoas. Foi realizado inquérito coprolégico em 3.030
individuos e analisadas duas laminas para cada amostra de fezes pela técnica de
Kato-katz, hemograma para determinar o numero absoluto e relativo de eosinifilos e
quantificacdo sérica de IgE total utilizando o sistema de quimioluminescéncia
automatizado (Automated Chemiluminescence Systems) ACS: 180 da SIEMENS,
adaptado ao Sistema MAGIC LITE Il e usando kits comerciais em 547 individuos de
trés localidades infestadas pelo molusco Biomphalaria glabrata, préximas ao rio
Mundau e com semelhancas ambientais. Os individuos foram divididos em 4 grupos,
G1 (co-infectados por S. mansoni e geohelmintos): n=115 (21,02%) com média de
idade 21,18 + 13,08 anos; G2 (infectados apenas por S. mansoni): n=127 (23,22%)
com média de idade 29,59 * 16,54 anos; G3 (infectados exclusivamente por
geohelmintos): n=149 (27,24%) com média de idade 23,99 + 15,52 anos e G4
(negativos para S. mansoni e geohelmintos, considerado grupo controle): n=156
(28,52%) com média de idade 25,44 + 14,60 anos. A carga parasitaria do S. mansoni
foi quantificada e classificada de acordo com a intensidade da infecgao pelo nimero
de ovos por grama de fezes detectados. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade Federal de Alagoas e executado de acordo com a
resolucdo CNS-MS 196/96. Para o processamento e analise dos dados utilizou-se o
software SPSS 11.5. Em todas as andlises foi considerado o nivel de 5% de
significancia. A analise estatistica descritiva das variaveis qualitativas e quantitativas
foram realizadas através da distribuicdo de freqiéncias relativas e absolutas,
medidas de posi¢do (média aritmética) e dispersao (desvio padrao). Aplicou-se teste
de normalidade, teste t, andlise de variancia one-way (ANOVA), teste do qui-
quadrado de Pearson, teste exato de Fisher, correlacdo de Pearson e Spearman e
regressao linear simples. Das 3.030 amostras, 1.209 (39,90%) estavam positivas
para algum helminto, sendo 679 (22,41%) positivas para A. lumbricoides , 546
(18,02%) para T. Trichiura, 220 (7,26%) para Ancyostomatidae e 242 (8,0%) para S.
mansoni. Nao houve diferenca estatisticamente significante (p>0,05) dos individuos
positivos para S. mansoni separados por género, faixa etaria e localidades, a média
da carga parasitaria foi moderada e de 111 opg (minimo de 24 e maximo de 4.080
opg). Os eosindfilos aumentavam significantemente conforme o aumento da carga
parasitaria (p<0,05). As eosinofilias absoluta e relativa parecem ter maior significado
em relacdo ao grupo de co-infectados, pois apresentram maior frequéncia em
relacdo aos demais grupos. Nao foram observadas diferencas significantes (p>0,05)
entre carga parasitaria de S. mansoni e niveis de IgE total, nem entre niveis séricos
de IgE total e faixa etaria. Desta forma o teste de IgE total ndo foi considerado
relevante para o diagndstico de esquistossomose mansoni. Nao houve correlagao
entre os marcadores de IgE total e as infeccoes geohelminticas, independente de
estarem co-infectados por S. mansoni. Os resultados sugerem a importancia da
inclusdo de contagem de eosindfilos em inquéritos epidemiolégicos, na
complementacao dos achados parasitolégicos e no diagnéstico da esquistossomose,
contribuindo para investigacdbes mais precisas voltadas para o controle da
esquistossomose mansonica nas areas endémicas.

Palavras- chaves: Esquistossomose mansénica, carga parasitaria, S. mansoni,
geohelmintos, IgE total, eosindfilos, Rio Largo.



ABSTRACT

This study aimed to evaluate laboratory aspects (total IgE and eosinophils) in
patients with Schistosoma mansoni and geohelminths in three localities in Rio Largo,
Alagoas. Coprological survey was conducted in 3030 subjects and examined two
slides for each stool sample by the Kato-Katz technique, blood count to determine
the absolute and relative number of eosinophilic and quantification of serum total IgE
using the automated chemiluminescence system (Automated Chemiluminescence
Systems) ACS: 180 SIEMENS, adapted to the System Il and MAGIC LITE using
commercial kits in 547 individuals from three localities infested by the snalil
Biomphalaria glabrata, close to the river Mundau and environmental similarities. The
subjects were divided into four groups, G1 (co-infected with S. mansoni and
geohelminths): n = 115 (21.02%) with mean age 21.18 £ 13.08 years, G2 (infected
only by S. mansoni): n = 127 (23.22%) with mean age 29.59 * 16.54 years; G3
(infected only by geohelminths): n = 149 (27.24%) with mean age 23.99 + 15.52
years and G4 (negative for S. mansoni and geohelminths, the control group): n = 156
(28.52%) with mean age 25.44 + 14.60 years. The parasitic load of S. mansoni was
quantified and classified according to intensity of infection by the number of eggs per
gram of feces detected. The study was approved by the Ethics Committee of the
Federal University of Alagoas and implemented in accordance with the resolution
MS-CNS 196/96. For processing and data analysis used the software SPSS 11.5.
In all analysis was considered the 5% level of significance. The descriptive statistical
analysis of qualitative and quantitative variables were performed by the distribution of
relative frequencies and absolute position measurements (mean) and dispersion
(standard deviation). He applied the normality test, t test, analysis of variance one-
way (ANOVA), chi-square test, Fisher exact test, Pearson and Spearman correlation
and linear regression. Of the 3030 samples, 1,209 (39.90%) were positive for any
helminth, and 679 (22.41%) positive for A. lumbricoides, 546 (18.02%) for T.
Trichiura, 220 (7.26%) to Ancyostomatidae and 242 (8.0%) for S. mansoni. There
was no statistically significant difference (p>0.05) of individuals positive for S.
mansoni separated by gender, age and locality, the mean parasite burden was
moderate and 111 epg (minimum 24 and maximum of 4,080 epg). Eosinophils
increased significantly with increasing parasite load (p<0.05). The absolute and
relative eosinophilia appear to have greater significance in relation to group co-
infected, because presented more frequently than the other groups. There were no
significant differences (p>0.05) between worm burden of S. mansoni and total IgE
levels, nor between serum total IgE and age. Thus the total IgE test was not
considered relevant to the diagnosis of Schistosomiasis mansoni. There was no
correlation between markers of total IgE and geohelminth infections, whether they
are co-infected with S. mansoni. The results suggest the importance of including
eosinophil counts in epidemiological surveys, the complementation of the findings
and parasitological diagnosis of schistosomiasis, contributing to more precise
investigations focused on the control of schistosomiasis in endemic areas.

Keywords: Schistosomiasis mansoni, parasite load, S. mansoni, geohelminths, total
IgE, eosinophils, Rio Largo.
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As doencas parasitarias sdo consequéncias das varias mudancas ambientais,
€ possuem associagdo com o comportamento humano, podendo este atuar como
preventivo ou transmissor (KATZ & PEIXOTO, 2000). Sao ainda consideradas como
significantes causas de morbimortalidade, particularmente nos paises
subdesenvolvidos, sofrendo variagdes conforme as regides de cada pais, as
condigdes de saneamento basico, o nivel sécio-econémico, o grau de escolaridade,
a idade e os habitos de higiene, representando assim, um importante problema de
saude publica (PEZZI & TAVARES, 2007).

Estima-se que mais de trés bilhdes de pessoas sdo infectadas por parasitos
intestinais em todo mundo (NEMATIAN, 2004), incluindo o Brasil, sendo possivel
notar que Estados com menores indices de desenvolvimento, como os da regido
Nordeste, mostram maiores taxas de infeccoes parasitarias (LOPEZ, 2006), devido,
sobretudo, a deficiéncia do saneamento basico e a precaria educacao sanitaria da
populacdo (FONTES et al., 2003). No Estado de Alagoas, dos 102 municipios
existentes, 70 (68,63%) sao considerados endémicos para esquistossomose
mansodnica, com areas de moderada a alta prevaléncia, enquanto que informacdes
sobre a prevaléncia de outros helmintos intestinais sédo escassas (SESAU, 2008).

A esquistossomose, no Brasil, causa mais débitos, em média, mais de 500 a
cada ano do que a dengue, a leishmaniose visceral e a malaria. Mais de 100 mil
casos da doenca sao identificados a cada ano no territério nacional e os estados
com maior prevaléncia sao Minas Gerais, Bahia, Pernambuco, Alagoas e Sergipe
(SES-SP, 2009).

A esquistossomose mansbnica é uma parasitose causada por platelmintos
trematodas, da espécie Schistosoma mansoni, presente tanto nas zonas rurais como
nas urbanas (WHO, 2002b). Em geral, acomete individuos jovens, em plena fase
produtiva profissional, manifestando-se sob diferentes formas clinicas (ANDRADE &
BINA, 1983), desde uma fase aguda com comprometimento da imunidade humoral
que usualmente passa despercebida até uma fase crénica com formas hepato-
intestinal e hepato-esplénica. As respostas imunes sdo reguladas por citocinas e
produzidas por células T helper 2 (Th2), sendo as Th2 responsaveis pelo
crescimento e diferenciacdo dos eosinofilos e mastécitos, além de serem células
produtoras de histamina envolvidas nas reagdes imunes que podem se infiltrar nos
tecidos (CORREA et al., 2001).
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Em areas endémicas de esquistossomose mansénica outras helmintiases sao
freqUentes, por isso a importancia de avaliar os impactos da co-infeccdo. Os
geohelmintos usualmente identificados sdo: Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura
e ancilostomideos: Necator americanus e Ancylostoma duodenale (CROMPTON &
NESHEIM, 2002).

Individuos co-infectados com Schistosoma mansoni e A. lumbricoides ou S.
mansoni e A. duodenale apresentam diminuicdo da resposta imune celular e
humoral a antigenos de A. lumbricoides e A. duodenale, porém nao foi demonstrado
ainda que a infeccdo por S. mansoni possa modificar o curso clinico de outras
helmintiases (CORREA-OLIVEIRA et al., 2000).

Os helmintos gastro-intestinais desencadeiam respostas imunes que
estimulam o aumento de eosindfilos na circulagdo sanguinea, mastocitose intestinal
e elevacao da producédo de Imunoglobulina E (IgE) (CORREA, 2001), especialmente
quando ocorre migracao tecidual de larvas ou alojamento de parasitos em tecidos
(ROSARIO, 2007).

O papel da eosinofilia bem como da IgE na confirmacdo da presenca de
helmintos, ainda, ndo estd totalmente definido, apesar dos eosindéfilos serem
considerados mediadores de reagbes indutoras de inflamacao e os niveis de IgE
poderem ficar elevados nessas infeccées (ABBAS & LICHTMAN, 2005).

Desse modo, em razao do grande numero de infectados por helmintos gastro-
intestinais no mundo e respectivas consequéncias ao sistema imune, fica evidente a
necessidade de estudos que visem auxiliar a compreensao dos fatores imunolégicos

nos geohelmintos, esquistossomose mansoni e nas co-infecgoes.



2. Objetivos
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2.1. Objetivo Geral

Avaliar aspectos epidemiologicos e laboratoriais (eosindfilos e IgE total) em
portadores de S. mansoni e geohelmintos em trés localidades no municipio de Rio

Largo, Alagoas.

2.2. Objetivos especificos

e Identificar a frequéncia de S. mansoni e de geohelmintos;

e Identificar variaveis associadas ao risco de contrair infecgao por S. mansoni;
e Determinar a carga parasitaria de S. mansoni;

e No grupo dos individuos estudados:

» Identificar a frequéncia de eosindfilos (relativa e absoluta);

» Determinar niveis séricos de IgE total;

» Avaliar possiveis correlacbes entre a carga parasitaria de S. mansoni,
frequéncia de eosindfilos (relativos e absolutos) e niveis séricos de IgE
total;

» Comparar carga parasitaria de S. mansoni com eosindfilos e IgE total.



3. Revisao da Literatura
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3.1. Aspectos gerais das parasitoses intestinais

As infecgdes helminticas sao altamente prevalentes na populacdo humana,
especialmente em paises tropicais e subtropicais (Figura 1). A infeccao intestinal é
causada pela ingestdo de ovos provenientes de solos contaminados ou por
penetracdo ativa de larvas através da pele (WHO, 2002a), sendo conhecidas mais
de 26 espécies. Entre estas, espécies nematbides colonizam o trato gastrointestinal
e tornam-se motivo de preocupacdoes na morbidade global (CORREA, 2001), a
exemplo do A. lumbricoides que infecta mais de um bilhdo de pessoas, T. trichiura
(795 milhdes), os ancilostomideos (N. americanus e A. duodenale) que acometem
740 milhdes de individuos no mundo inteiro (WHO, 2002a) e o S. mansoni, agente
causador da esquistossomose mansoénica, capaz de afetar mais de 200 milhdes em
todo o0 mundo (WHO, 2009). Cerca 135.000 mortes podem ocorrem, por ano, devido
a infeccoes helminticas transmitidas pelo solo (ALBONICO et al., 1998, WHO,
2002b).

Em geral, ocasionam sintomas variados, incluindo manifestagdes intestinais
(diarréia, dor abdominal), mal estar e fraqueza, que podem afetar o trabalho, a
aprendizagem, as capacidades fisicas e prejudicar o crescimento (WHO, 2002a),
além de exercerem um importante papel nos casos de reacdes alérgicas e de acao
espoliadora (PEZZI & TAVARES 2007).

£ £ DM

=

Figura 1: Distribuicao global de &reas de infec¢cdes helminticas transmitida pelo solo. Adaptado de
http://www.who.int/intestinal_worms /epidemiology/map/en/index.html.
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Em 1998, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estimou que a
esquistossomose e as geohelmintoses pudessem ser responsaveis por mais de 40%
das doencas tropicais (excluindo a malaria) no mundo. No Brasil, a estimativa de
prevaléncia para o mesmo periodo foi de 36,2%, com maiores taxas nos Estados da
regido Nordeste (AMARAL et al., 1998).

A intensidade da infecc&o por A. lumbricoides e T. trichiura geralmente atinge
seu pico em criancas de idade escolar e as infecgdes por ancilostomideos também
podem ter consideravel intensidade de infeccdo em criangas, mas geralmente
mantém-se alta na vida adulta (WHO, 2001).

A extensa distribuicdo de hospedeiros intermediarios de S. mansoni no Brasil
conferiu a esquistossomose carater expansivo até mesmo para as areas
consideradas indenes (CARVALHO et al., 2008a), sendo considerada, junto com as
demais enteroparasitoses, como um dos mais sérios problemas de saude publica,
principalmente por sua correlacdo com o grau de desnutricdo das populagdes,
afetando especialmente o desenvolvimento fisico, psicossomatico e social
(FERREIRA & ANDRADE, 2005).

O Estado de Alagoas possui condi¢cées socio-econbmicas precarias. No ano
2000. Verificou-se que 44% dos domicilios ndo tinham canalizagdo interna para
abastecimento de agua, enquanto que 24% dos domicilios ndo possuiam
instalacdes sanitarias (ligado a rede geral de esgoto ou pluvial, fossa séptica ou
rudimentar). Na zona rural estes percentuais elevaram-se para 96% e 86%,
respectivamente. Em 75% dos municipios foi identificada a presenca do caramujo
Biomphalaria glabrata, sendo encontrados 12,6% positivos para S. mansoni
(COUTO, 2005).

Varios estudos mostram a existéncia de correlacdo entre a presenca de
parasitos nas fezes e os sintomas alérgicos. Considerando que nem todos parasitos
possuem acao espoliadora, as alteragcdes que ocorrem nos indices hematimétricos
(hematocrito e hemoglobina) podem ser resultados de outras patologias como, por
exemplo, a anemia resultante da ma nutricdo. Por sua vez, a acao alergizante
apresenta a eosinofilia como um achado caracteristico em individuos parasitados
(PEZZI & TAVARES, 2007).
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3.2. Helmintiases intestinais

3.2.1. Ancilostomiase

Ancylostomidae é uma das mais importantes familias nematéides, cujos
estagios parasitarios causam a ancilostomiase. Parasitando o homem encontram-se
as espécies: N. americanus e A. duodenale. Em condi¢cbes naturais, criangcas acima
de 6 anos, jovens até 15 anos e idosos tém maior probabilidade de apresentar
ancilostomose e uma menor probabilidade na faixa etaria de 20 a 30 anos (NEVES,
2000).

Quando ocorre penetracdo de muitas larvas de uma sé vez, é possivel que o
individuo infectado sinta sensacdo de queimadura e prurido, além de manchas
vermelhas na pele e até feridas com secrecdo purulenta (MS, 2008). A perda
sanguinea intestinal crénica que resulta em anemia por deficiéncia de ferro é

comumente encontrada na ancilostomiase (WHO, 2002a).

Figura 2: Ovo de Ancylostomatidae. Aumento de 100x.

3.2.2. Ascaridiase

E uma infeccdo do intestino delgado causada pelo geohelminto A.
lumbricoides, considerada uma das infeccées parasitarias humanas mais comuns,
pois 0s ovos do verme sao encontrados em solos contaminados por fezes humanas
(CARNEIRO et al., 2002).

Uma pessoa torna-se infectada apds, acidentalmente, ingerir os ovos de A.
lumbricoides. As criancas na faixa etaria de 3 a 8 anos sao mais susceptiveis, por
contaminacao oral-fecal. (NEVES, 2005a), como também possuem maior risco de

obstrugédo intestinal. No entanto os individuos adultos podem experimentar uma
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série de complicagcées agudas quando o verme adulto migra do limen do intestino
delgado (WHO, 2002a).

Assim, alimentar-se de comida mal cozida proveniente de solo contaminado
ou irrigada por agua residual sem tratamento adequado € considerado importante
fonte de infeccao (WHO, 2001).

Figura 3: Ovo de A. lumbricoides pela técnica de Kato-Katz. Aumento de 100x.

3.2.3. Tricuriase

A infeccdo pelo T. trichiura tem distribuicdo cosmopolita, sendo mais
prevalente em regides de clima quente e de condicbes sanitarias precarias
(GASPARINI & PORTELA, 2004.; NEGRAO- CORREA, 2005), as quais favorecem a
contaminac¢ao ambiental e a sobrevivéncia dos ovos do parasito (NEVES, 2005b).

Os ovos de T. trichiura eliminados com as fezes do hospedeiro contaminam o
ambiente, resistem as condicées ambientais e podem ser disseminados pelo vento
ou pela agua, além de contaminar os alimentos sélidos ou liquidos, sendo entdo
ingeridos. Moscas domésticas podem disseminar os ovos, transportando-os do local
onde as fezes foram depositadas até o alimento (NEVES, 2005b).

Embora muitos autores tenham demonstrado que os vermes adultos do T.
trichiura podem ingerir sangue do hospedeiro, estima-se que o volume de sangue
perdido por este mecanismo é bem pequeno, ao contrario do que ocorre com 0s
ancilostomideos (NEVES, 2000).
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Figura 4: Ovo de T. trichiura pela técnica de Kato-Katz. Aumento de 100x.

3.2.4. Esquistossomose mansonica

A esquistossomose € uma parasitose causada por platelmintos trematédeos,
do género Schistosoma. Acomete a populacdo mundial em uma vasta distribuicao
geografica (UTZINGER et al., 2001) e tem grande importancia devido a alta morbi-
mortalidade em algumas regides, inclusive em areas urbanas do Nordeste do Brasil
(FONTES et al., 2003).

Ocorre em 19 Estados brasileiros, onde aproximadamente 30 milhGées de
habitantes estao expostos a riscos de contrair a doenca (FERRARI et al., 2003). Na
regido Nordeste € encontrada desde o Rio Grande do Norte até a Bahia, no Sudeste
alcanca o interior do Espirito Santo e Minas Gerais. De forma localizada, esta
presente nos Estados do Ceard, Piaui e Maranhdo, na regiao Norte; Para, no
Centro-Oeste; Goias e Distrito Federal, no Sudeste; Sao Paulo e Rio de Janeiro e na
regiao Sul; Parana, Santa Catarina e Rio Grande do Sul (Figura 5). Segundo dados
do Ministério da Saude (MS), em 2005, as prevaléncias mais elevadas foram
encontradas nos Estados de Alagoas, Pernambuco, Sergipe, Minas Gerais, Bahia,
Paraiba e Espirito Santo (MS, 2005).

O Estado de Alagoas é composto por 102 municipios, com 3.015.901
habitantes, distribuidos em 27.818,5 km? (IBGE, 2009). Possui recursos hidricos e
tem nas bacias dos rios Mundau e Paraiba os principais focos de hospedeiros
intermediarios do S. mansoni, que sado os caramujos Biomphalaria glabrata e
Biomphalaria straminea (COUTO, 2005).
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Figura 5: Mapa do Brasil mostrando os Estados acometidos pela esquistossomose
mansdnica de acordo com o grau de endemicidade (FERRARI et al., 2003).

A transmissao da esquistossomose ocorre pela penetracdo das cercéarias nas
mucosas e na pele, penetrando geralmente nos pés e nas pernas por serem areas
que estao sempre em contato com aguas contaminadas. O horario especifico em
que elas sdo vistas em maior quantidade e atividade é entre 10 e 16 horas, quando
a luz e o calor sdo mais intensos. As transmissbes se dao em rios, acudes,
irrigacdes de hortas, reservatérios de agua e pequenos cérregos (NEVES, 2005c).

O ciclo de vida do S. mansoni envolve uma fase de reproducdo sexuada no
hospedeiro definitivo (humano) e uma fase assexuada no hospedeiro intermediario,
o caramujo Biomphalaria (GRYSEELS et al., 2006.; UTZINGER et al., 2001). As
fezes do hospedeiro definitivo contendo ovos de S. mansoni entram em contato com
a agua, liberam miracidios que infectam os caramujos, diferenciando-se em
esporocistos, quando se multiplicam originando as cercarias, que abandonando o
hospedeiro intermediario, indo para ambiente aquatico sdo capazes de aderir e
penetrar através da pele humana intacta. A cercéaria deixa o caramujo entre 4 e 6
semanas apoés a infeccao e permanece na agua por 72 horas, procurando a pele do
hospedeiro definitivo (MATTOS et al.,, 2007; Figura 6). Logo, a esquistossomose
mansodnica € uma helmintiase que necessita de ambientes aquaticos para se

desenvolver e ndo é considerada uma geohelmintose.
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Figura 6: Ciclo biologico do Schistosoma mansoni.
http://www.portalsaofrancisco.com.br/alfa/filo-platelmintos/filo-platelmintos-19.php.

De acordo com Wyszomirska et al. (2005), a esquistossomose mansoénica é
considerada a doencga fibrética do figado mais frequente no mundo. Fatores
imunolégicos sdo observados constantemente com o aumento de imunoglobulinas,
além de ser observada uma grande influéncia da infeccdo na modificacdo da
resposta imune.

A evolucgao clinica da esquistossomose mansénica se apresenta na maioria
das vezes sob formas leves, com pacientes assintomaticos ou apresentando
manifestagdes gastrintestinais (forma intestinal e hepatointestinal). Ha consenso de

que a carga parasitaria € um dos fatores primordiais para que uma fragdo de
individuos desenvolva a forma hepatoesplénica (CHEEVER, 1968).
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A esquistossomose aguda apresenta manifestacbes clinicas através de
prostracéo e febre. Eosinofilia pode surgir alguns dias apds a exposicao cercariana
ou cerca de um més depois, coincidindo com o comego da eliminacdo de ovos nas
fezes, que pode provocar dores abdominais, diarréia acompanhada de muco e
sangue, dai se dizer que a forma aguda pode ser pré ou pos- postural (HYATT et al.,
1979).

A maioria das pessoas infectadas encontra-se sob a forma crénica, tanto nas
areas endémicas quanto, eventualmente, fora delas. Os ovos sao eliminados nas
fezes e os individuos, geralmente, sdo assintomaticos ou tém vagas queixas
(CHEEVER & ANDRADE, 1967).

A reducao da carga parasitaria pelo tratamento especifico evita a evolugao ou
cura a doenga, ndao havendo desenvolvimento de formas avangadas em individuos
com carga parasitaria leve. Mesmo em individuos com altas cargas parasitarias,
pode ndo haver evolugdo para a forma hepatoesplénica (CARVALHO et al., 2008b).
Segundo Coutinho (1968), cinco a dez por cento dos individuos parasitados evoluem
para a forma hepatoesplénica, com graves consequéncias e alta mortalidade.

Figura 7: Ovo de S. mansoni pela técnica de Kato-Katz. Aumento de 100x.

3.3.Resposta Imune

O sistema imune ou imunoldgico tem como uma das fung¢des produzir
resposta, com a finalidade de defender o organismo contra agentes invasores
(antigenos), como virus, bactérias, fungos, protozoarios ou helmitos (MALE & ROIT,
1999). Qualquer resposta imunolégica envolve, primeiramente, o reconhecimento do
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antigeno e, em segundo lugar, a elaboracdo de uma nova reacao dirigida a esse
elemento, com a finalidade de elimina-lo do organismo. Os diferentes tipos de
resposta imunoldgica estdo distribuidos em duas categorias: resposta imune inata
(nao-adaptativa) e resposta imune adaptativa (MALE & ROIT, 1999.; HELM, 2004).

Células com capacidade fagocitica participam da resposta imune inata, como
monaocitos, macréfagos e neutréfilos. Estas células destroem um antigeno de forma
inespecifica (ndo importando o tipo de antigeno), constituindo, deste modo, a
primeira linha de defesa humana contra a invasdo de corpos estranhos (MALE &
ROIT, 1999.; HELM, 2004).

A resposta imune adaptativa tem como caracteristica principal o
reconhecimento especifico de um antigeno, tendo os linfécitos como células
centrais, em especial os linfécitos T- auxiliares. Apos reconhecerem um antigeno
previamente fagocitado pelas células da resposta imune inata (monécitos e
macréfagos), por meio do processo de apresentacdo de antigenos, a resposta imune
adaptativa produz citocinas, as quais promovem a ativacao de outros componentes
do sistema imunolégico e outro subgrupo de linfocitos, os linfocitos B, que, por sua
vez, se encarregam de produzir anticorpos especificos para o antigeno. No decorrer
deste processo sao formadas células de memdéria que respondem de forma mais
rapida e eficiente a uma reinfecgcdo (MALE & ROIT, 1999.; CASSIS et al., 2005).

3.3.1. Resposta Imune em infecgcoes helminticas

Baseado no fato de que qualquer infeccdo pode produzir uma reagcdo no
sistema imune de um hospedeiro imunocompetente, foi proposto que os helmintos
poderiam afetar os linfocitos, faciltando o estabelecimento do virus da
imunodeficiéncia humana. Também tem sido postulado que algumas interacdes
entre os vermes podem resultar na reducao da imunocompeténcia contra infec¢des
em criancas (WHO, 2002b).

As infeccOes parasitarias por geohelmintos acompanham-se de elevados
niveis séricos de IgE, especialmente quando ocorre migracéo tecidual de larvas ou
alojamento de parasitos em tecidos (ROSARIO, 2007), uma vez que uma das
fungdes protetoras da resposta imune mediada por IgE é a erradicacao de parasitos
(ABBAS & LICHTMAN, 2005).
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Na esquistossomose, 0 hospedeiro € exposto a uma série de antigenos
derivados do parasito e do ovo. Uma agressao tecidual decorrente desses agentes
inicia uma resposta inflamatéria capaz de ativar o sistema imune celular e humoral
(STADECKER et al., 2004). As secrecoes liberadas pelos ovos do S. mansoni sao
provenientes dos miracidios e compostas por enzimas proteoliticas € complexas
fracOes glicoprotéicas, cujos componentes induzem o aparecimento de anticorpos e
de células imunes sensibilizadas (ANDRADE, 1999).

Em éareas endémicas para helmintiases é importante avaliar os impactos
causados pela co-infecgao, pois estudos tém mostrado que individuos co-infectados
com S. mansoni e A. lumbricoides ou S. mansoni e A. duodenale apresentam

diminuigao na resposta imune celular e humoral (VIANA, 1995).

3.4.Diagnéstico

Os métodos laboratoriais para o diagnéstico das doencas parasitarias sao de
extrema relevancia, pois deles dependera o tratamento especifico das enfermidades.
Por apresentar um baixo custo, ter facil execucao e ser relativamente rapido, o
diagnéstico dos enteroparasitos € realizado, normalmente, através dos exames
parasitolégicos de fezes (EPF), capazes de demonstrar a presenca dos parasitos
nas formas de ovos, cistos e larvas, através da microscopia 6ptica (MACHADO et al.,
2001).

As técnicas coproscopicas sao divididas em dois grupos. O primeiro abrange
técnicas qualitativas que podem ser realizadas com mais facilidade e rapidez,
também sdo empregadas na deteccao de ovos, larvas de helmintos e cistos de
protozoarios, somente informando a presenca ou auséncia. O segundo grupo se
compbe de técnicas quantitativas que além de detectarem a presenca do parasito,
determinam o numero de ovos por grama de fezes (OPG) no material examinado,
tornando possivel a obtencdo de indicadores epidemiol6gicos em programas de
controles e averiguacao de eficacia de farmacos (MONTRESSOR et al., 2002.; DE
CARLI, 2007.; CARVALHO et al., 2008c).

As técnicas qualitativas mais utilizadas sao: Lutz ou Hoffman, Pons Janer
(HPJ), baseada na sedimentagédo espontanea do material fecal.; técnicas de Willis e
de Phillipson, baseadas em flutuacdo e comumente utilizadas para a pesquisa de
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cistos e ovos leves, além da técnica de Faust e cols, conhecida como centrifugo-
flutuacdo (ROCHA & MELO, 2005).

Dentre os métodos quantitativos, o de Kato-Katz é internacionalmente
recomendado pela OMS (1994) para o diagnéstico de S. mansoni, pois associa
melhor custo e beneficio a maior praticidade, além de apresentar sensibilidade
similar ou melhor do que os demais procedimentos quantitativos. Permite o
diagnéstico de S. mansoni, A. lumbricoides, T. trichiura, Ancylostomatidae (N.
americanus e A. duodenale) (MONTRESSOR et al., 2002.; DE CARLI, 2007) e
também determina a carga parasitaria. Quando existe carga parasitaria média ou
alta, os métodos mostram resultados satisfatérios, entretanto, com carga parasitaria
baixa, diminui a sensibilidade e observa-se a necessidade de repeticdo de exames
ou utilizagdo de outros procedimentos (NEVES, 2000).

Técnicas de diagndsticos mais sensiveis sao necessarias para detectar
infecgbes parasitarias em individuos que moram em areas com transmissao
continua. As técnicas imunodiagnésticas se mostram promissoras nos laboratorios,
porém, raramente tém sido usadas em programas de controle para esquistossomose.
Somente na China e Venezuela os testes imunoldgicos tém sido usados como
primeira escolha. Assim, mais discussées e investigacbes sao essenciais para
estabelecer se os métodos sensiveis estdo adequados para 0 uso generalizado em
areas de baixa transmissao e se as novas técnicas devem ser desenvolvidas (WHO,
2002b).

3.5.Eosinofilos e helmintiases

Os eosindfilos sdao granuldcitos desenvolvidos na medula 6ssea, constituintes
das células brancas do sangue (USTUN et al., 2004) e existem em abundancia nos
infiltrados inflamaté6rios (ABBAS & LICHTMAN, 2005). As causas mais comuns de
aumento do numero relativo ou absoluto de eosindfilos sdo as doencas alérgicas e
as parasitarias (PEZZI & TAVARES, 2007).

Logo apdés a maturacao, os eosinéfilos encontram-se presentes na circulagao
sanguinea e em tecidos periféricos, especialmente nos revestimentos mucosos dos
tratos respiratério, gastrointestinal e geniturinario, proliferando-se no ambiente da
inflamacédo (ABBAS & LICHTMAN, 2005). Sdo capazes de destruir os parasitos
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utilizando o nitrogénio reativo e um intermediario de oxigénio, como o perdxido de
hidrogénio (MAIZELS & YAZDANBAKHSH, 2003) e também podem imobilizar os
estagios larvais do S. mansoni através de mecanismos mediados por anticorpos
(MCLAREN, 1980).

As citocinas produzidas por células Th2 promovem a ativacao de eosinéfilos e
0 seu recrutamento para sitios inflamatérios das reagbes tardias e das infecgbes por
helmintos. Este recrutamento é mediado por uma combinagédo de interagdes entre
moléculas de adesdo e quimiocinas, fazendo com que os eosindéfilos liberem
proteinas granulares que sao dependentes de anticorpos e consideradas toxicas aos
organismos parasitarios. Durante este processo, os eosinéfilos se aderem aos
microrganismos que estdo revestidos com anticorpos IgE ou IgA e liberam seu
conteudo granular. Este conteldo inclui proteinas especificas aos eosindfilos e séo
toxicas aos organismos helminticos (ABBAS & LICHTMAN, 2005).

No caso das parasitoses, a deteccao laboratorial da eosinofilia associada ao
EPF pode levar a um diagnostico correto. Ja as condi¢des alérgicas que causam
eosinofilia costumam ser identificadas através de exames clinicos (PEZZI &
TAVARES, 2007).

Em relagdo a ancilostomose, a eosinofilia € o mais marcante registro
imunoldgico. Na fase aguda tem um pequeno aumento de anticorpos IgE e IgG e na
fase crbnica, além de induzir a eosinofilia provoca elevagao de IgE total (NEVES,
2000).

3.6. Associacao entre Imunoglubulina E , eosinodfilos e S. mansoni

A funcdo da IgE na imunidade ndo esta totalmente esclarecida. Anticorpos
IgE participam na defesa contra helmintos e disfungbes do sistema imunitario podem
influenciar o nivel sérico de IgE. Desta forma, é comum encontrar IgE elevada em
parasitoses intestinais (SPALDING et al., 2000).

O papel das imunoglobulinas (lg) na infecgdo esquistossomética é bastante
complexo (DUNNE et al., 1998.; JASSIM.; HASSAN.; CATTY, 1987.; OLIVEIRA et
al., 2004) nao apenas devido a variagdo antigénica durante o ciclo de vida e da

intensidade da expressao do componente antigénico em organismos parasitados,
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mas, também, pelo mecanismo pelo qual o S. mansoni evita se abrigar no sistema
imune (ZHANG & MUTAPI, 2006).

A IgE é uma das cinco classes de anticorpos reconhecida em seres humanos
e representa uma fragdo muito pequena do total de anticorpos no soro (CORREA,
2001). Circula como um anticorpo bivalente e esta presente normalmente no soro
em concentragcbes abaixo de 1 pg/ml (ABBAS & LICHTMAN, 2005), sendo
responsavel por menos de 0, 001% do total de imunoglobulinas séricas (KJELLMAN,
1976).

As citocinas e linfocitos CD40 expressados por células Th2 tém a fungéo de
estimular os linfécitos B a expressarem IgE, que passam a funcionar como um
receptor de antigenos na superficie das células de hipersensibilidade imediata,
podendo ligar-se a basofilos e eosindfilos circulantes (ABBAS & LICHTMAN, 2005).

A IgE age como anticorpo opsonizante para colar os eosindfilos fagocitarios
aos helmintos e permitir que as principais proteinas béasicas e catibnicas dos
eosinodfilos sejam liberadas para se centrarem sob os alvos de morte extracelular
dos helmintos. A porcdo Fab de IgE reconhece epitopos sobre os helmintos,
enquanto que a porcao Fc se liga a eosindfilos ativados (Figura 8). A IgE também
promove uma inflamacdo para que os fagécitos sejam recrutados (ZHANG &
MUTAPI, 2006).

i L eosinophil .

Figura 8: Opsonizagéo de helmintos por IgE e eosindfilos (ZHANG, 2006).
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Durante quatro ou cinco semanas apds a exposicdo das cercarias, 0 sistema
imune é direcionado contra os antigenos do S. mansoni. A resposta imune ocorre
principalmente em células T helper 1 (Th1) durante a fase da infeccdo em que os
ovos de S. mansoni sdo produzidos, e a seguir, a resposta imune se torna altamente
Th2 (ZHANG & MUTAPI, 2006), levando ao aumento dos niveis plasmaticos de IgE
e eosinofilos (PEARCE et al., 2004).

Existem evidéncias de que as classes e subclasses de anticorpos anti-
Schistosoma variam com a idade do individuo, estado nutricional, intensidade e
tempo de infeccdo, como também com a presenca de reinfecgcdes. Em relacdo a
protecdo contra esquistossomose, a IgE pode diminuir a intensidade da infeccéo ou
proteger contra uma reinfeccao (VIANA et al.,1995), em relacdo a idade, os adultos
infectados parecem excretar mais IgE do que as criancas (ZHANG & MUTAPI, 2006).

Os altos niveis de IgE agem como fatores importantes no recrutamento de
eosindfilos para o local da agressdo (COOPER & NUTMAN, 2002), sendo a
Interleucina 5 (IL-5) quem contribui para a proliferagcdo e diferenciacdo dos
eosinofilos. A eosinofilia presente na fase aguda das parasitoses intestinais também
€ observada a nivel tecidual, devido uma tentativa de imobilizar ou destruir o
parasito (ZHANG & MUTAPI, 2006).



4. Materiais e Métodos
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4.1. Delineamento do estudo

Realizou-se estudo transversal envolvendo individuos residentes em trés
localidades (llha Angelita, Lourengo de Albuquerque e Fazenda Riach&o) do
municipio de Rio Largo — Alagoas — selecionados devido a semelhancas ambientais
e a proximidade ao rio Mundadu, o qual é infestado por moluscos B. glabrata.

4.1.1 Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidos no estudo individuos com faixa etaria compreendida entre 2 e
79 anos, ambos o0s géneros e residentes nas localidades de Lourenco de
Albuguerque, llha Angelita e Fazenda Riachao.

Foram excluidos os individuos que se recusaram a participar de pelo menos
uma das fases da pesquisa e 0s que ndo se encontravam nas residéncias nos
horarios em que os agentes de saude foram entregar os coletores ou recolher as

amostras de fezes.

4.1.2 Inquérito coproldgico

O inquérito coproldgico foi realizado entre novembro de 2007 e agosto de
2008, com distribuicdo de 4.209 coletores de fezes.

O diagndstico da esquistossomose mansénica e das geohelmintoses foi dado
apoés a leitura, com revisao posterior, de duas laminas para cada amostra de fezes,
sendo considerada positiva quando havia a presenca de ovos de geohelmintos ou
de S. mansoni em pelo menos uma das laminas através do método de Kato-Katz
(KATZ et al., 1972). Foi utilizado microscépio 6ptico com objetiva de 10x (aumento
de 100x) para pesquisa de ovos de helmintos e quando necessario utilizou-se a
objetiva de 40x (aumento de 400x) para a confirmagdo das estruturas. A
determinacdo da carga parasitaria do S. mansoni, realizou-se pela contagem de
ovos, sendo o diagnostico quali-quantitativo.

Em relacdo aos geohelmintos, ndo houve quantificacdo da carga parasitaria,

sendo de interesse para esta pesquisa a analise qualitativa.
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4.1.2.1 Método de Kato-katz

Katz, Chaves e Pellegrino (1972) modificaram o método que havia sido
descrito por Kato & Miura (1954) e posteriormente aperfeicoado por Kato (KATO,
1960), simplificando a realizacdo da técnica quantitativa por tornar desnecesséria a
pesagem prévia da amostra de fezes.

Para a preparacao das laminas pelo método de Kato-Katz, colocou-se uma
pequena amostra das fezes (retirada de diferentes pontos da amostra, com o
objetivo de homogeneizar o material) numa lamina sobre papel absorvente e
depositado em uma tela de nylon. As fezes foram comprimidas com auxilio de uma
espatula fazendo com que parte delas passassem através de suas malhas. O
material tamisado foi depositado em um orificio de 6 mm de didmetro de um cartao
retangular plastico e perfurado, colocado sobre uma lamina de microscopia
(CHAVES et al., 1979). A placa perfurada determinava o volume definido e ndo o
peso das fezes (HAGAN & ABATH, 1992), obtendo-se uma aliquota de amostra com
variagdes entre 42,5 e 45,4 mg, porém para calcular o numero de ovos de S.
mansoni contidos em 1 g de fezes, admitiu-se que uma lamina continha 45 mg das
fezes (CARVALHO et al., 2008c). Essa amostra foi coberta com laminula de
celofane, previamente tratada durante vinte e quatro horas com solugéo de glicerina,
agua destilada e verde malaquita ou azul de metileno. Apds a evaporacao da agua,
a glicerina atuou sobre o esfregaco das fezes, clarificando e permitindo a
visualizagao dos ovos por exame microscopico (CHAVES et al., 1979).

Houve leitura de duas laminas para cada amostra de fezes, cada uma
contada duas vezes (OPG= soma do numero de ovos quantificados em cada leitura
X 24 / namero de laminas) que resultou em aproximadamente o numero total de ovos
de S. mansoni eliminados por gramas de fezes. De acordo com os critérios
estabelecidos pela OMS, o método de Kato-katz permite a classificacdo da
intensidade da infeccdo de acordo com o numero de OPG detectado, sendo
considerada infeccdo leve (1-99), moderada (100-399) ou elevada (>400)
(MONTRESSOR et al., 2002.; WHO, 2002b). Amostra de fezes seca pode ter até
sete vezes mais ovos que uma amostra umida obtida do mesmo individuo (HAGAN
& ABATH, 1992). A distribuicao desigual dos ovos nas fezes € um dos fatores que
limitam a precisao da quantificacdo (BARRETO et al., 1990).



41

4.1.3 Divisao dos grupos para o estudo (Desenho do estudo)

Apos analise das amostras de fezes e tendo como referéncia o quantitativo de
individuos infectados exclusivamente por S. mansoni foi realizada a distribuicdo de
grupos com individuos de caracteristicas similares, tais como status socio-
econbmico, idade, género, bairro, diferenca entre as idades de mais ou menos dois
anos e presenca de S. mansoni, geohelmintos, coinfeccdo ou auséncia de parasitos.

Os individuos foram distribuidos por grupos de estudo, da seguinte forma:

e G1- Co-infectados por S. mansoni e geohelmintos;

e G2- Infectados apenas por S. mansoni;

e (G3- Infectados exclusivamente por geohelmintos;

e (G4- Negativos para S. mansoni e geohelmintos, considerado grupo controle.

Todos os individuos incluidos foram entrevistados por meio de um
questionario (Apéndice 1) para coleta de dados epidemiolégicos e seguiram
protocolo que incluiu realizacdo de exame fisico e exames laboratoriais, além de
entrega de medicamentos para tratamento de esquistossomose mansoénica, na
Unidade Basica de Saude Dr. Diégenes Juca Bernardes, no bairro de Lourenco de
Albuquerque, municipio de Rio Largo.

O questionario utilizado continha informagdes tais como nome completo,
género, idade, data de nascimento, endereco, profissdo, uso de bebidas alcodlicas,
cirurgias pregressas, doengas crbnicas, origem da 4gua consumida nas residéncias,
costume de tomar banho em rio, destino do lixo domiciliar, uso de vasos sanitarios
domiciliares, renda familiar e o niumero de pessoas que viviam na mesma casa. As
entrevistas foram realizadas individualmente por biomédicos e estudantes de
medicina, previamente treinados.

Todos os participantes assinaram um termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE) (Apéndice 2), autorizando a pesquisa. Para a inclusdo de
criangas e incapazes no estudo, o consentimento foi obtido por autorizagdo dos

responsaveis legais.

4.2. Area de estudo

O municipio de Rio Largo esta localizado préximo a cidade de Maceid, capital
do Estado de Alagoas (Figura 9), em uma area da unidade territorial de 309 Kmz2,
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situado na costa Nordeste do Brasil e com uma populacdo de aproximadamente
65.432 habitantes. A cidade teve registro de 13 dbitos hospitalares por doencas
infecciosas e parasitarias em 2007, possui uma economia baseada na agroindustria
(IBGE, 2009) e apenas 20,66% de saneamento basico (SIAB-DATASUS, 2009).

Figura 9: Mapa do Estado de Alagoas. Em destaque o municipio de Rio Largo. Adaptado de
(http://www.saber.sapo.pt/w/thumb.php?f=Alagoas_Municip_RioLargo.svg&w=280&r=1.).

A faixa etaria predominante tanto na area rural como urbana estava
compreendida entre 20 e 39 anos, totalizando 24.145 pessoas, sendo 11.372
(47,10%) do género masculino e 12.773 (52,90%) do feminino. Isto caracterizou uma
populacdo jovem em plena fase de labor, porém com mais de 50% dos jovens fora
mercado de trabalho (SIAB-DATASUS, 2009). Verificou-se que a oferta de emprego
era bastante limitada, em sua maioria, ao servigo publico e as atividades agricolas,
como o corte da cana de acucar. A renda média mensal familiar era

aproximadamente de um salario minimo e meio.
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4.4 Exames sanguineos

A contagem de leucdcitos, plaguetas e série vermelha foi realizada por
método automatizado, no Laboratério de Patologia Clinica do HUPAA/UFAL, em
todos os individuos incluidos nos grupos de estudo.

A determinacao sérica de IgE total incluiu todos os individuos dos grupos de
estudo e foi realizada no Laboratério DILAB, através do método de
quimioluminescéncia automatizado, utilizando kits comerciais.

4.4.1 Coleta e Processamento de Sangue

Os participantes tiveram a identidade cuidadosamente conferida, estavam em
jejum de pelo menos 12 horas e foi assegurado a cada um que o procedimento de
coleta causaria um desconforto minimo.

A pele foi desinfetada com alcool 70%, aplicou-se o garrote suficientemente
apertado para distender a veia, mas sem causar desconforto, por no maximo um
minuto, evitando o aumento da concentracdo de hemoglobina e da contagem de
eritrécitos, que podem ocorrer a partir do segundo minuto. Quando o paciente se
mostrava sem condi¢cdes de cooperar com o procedimento, o braco usado para a
puncéo venosa foi imobilizado de modo firme por um assistente. A imobilizacao foi
constantemente utilizada em coletas de criancas.

Durante a puncdo venosa, o responsavel pelas coletas utilizou os
equipamentos de protecao individual necessarios. As luvas eram trocadas a cada
paciente e as agulhas desprezadas em caixas apropriadas para objetos pontiagudos.
Apéds remocao da agulha, aplicou-se pressao no local da pungdo com algodao e um
adesivo foi aplicado depois que 0 estancamento se tornou completo.

Figura 10: Coleta sanguinea para exames de hemograma e IgE total.
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Para realizagcdo do hemograma foram colhidas amostras de sangue venoso
em tubos de ensaio (5 ml) tipo Vacutainer®, tampa roxa, com anticoagulante EDTA
(Figura 11), pois a quelacao do calcio pelo EDTA impede a agregacao plaquetaria
(BAIN, 1997). Esfregacos sanguineos de cada individuo foram corados pelo corante
rapido. Os testes de IgE total tiveram amostras de sangue venoso colhidas em tubos
de ensaio (10 ml) tampa vermelha e sem anticoagulante. Os tubos foram
devidamente rotulados, acondicionados e transportados dentro das normas

estabelecidas.

Figura 11: Tubos de ensaio contendo EDTA e plasma.
http://pt.wikipedia.org/wiki’Hemograma_completo.

4.4.2 Hemograma e contagem de eosinéfilos

Todos os participantes do estudo foram submetidos a realizacdo de
hemograma automatizado com contagem de plaquetas, eritrograma e leucograma.

A determinacdo do numero de eosinofilos relativos (%) foi realizada através
da analise de esfregaco sangtiineo corado para estudo morfoldgico e para contagem
de 100 células em cada lamina.

O numero absoluto de eosinéfilos/mm?® foi determinado em relagdo ao nimero
global de leucécitos, através de método automatizado.

Os valores de referéncia utilizados para contagem de eosindfilos foram: 0.00-
400 células/mm® de sangue para os valores absolutos e de 1.00-4.00 % para 0s

valores relativos.
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4.4.3 Quantificacao de IgE total

A técnica quantitativa de IgE total no soro utilizou o sistema de
quimioluminescéncia automatizado (Automated Chemiluminescence Systems) ACS:
180 da SIEMENS, adaptado ao Sistema MAGIC LITE IlI.

A amostra do soro foi recomendacgédo do método, sendo descongelada apenas
uma vez e homogeneizada para utilizacao. O teste requereu 05 uL de amostra para
uma determinacdo Unica. Os valores de referéncia utilizados para dosagem
quantitativa de IgE total constam na Tabela 1.

Tabela 1: Valores de referéncia na determinagao quantitativa de IgE
total no soro, utilizando o sistema de quimioluminescéncia automatizado.

Idade Valor de Referéncia (Ul/mL)
<1ano 8a405
1 a4 anos 421941
5a 10 anos 7a414,5
11 a 15 anos 3 a265,2
>15 anos 0a378

O teste IgE total ACS: 180 consiste em um imunoensaio tipo sanduiche de
duas etapas que utiliza tecnologia quimioluminométrica direta e quantidades
constantes de dois anticorpos contra IgE. O primeiro anticorpo, no Reagente Lite, é
um anticorpo anti- IgE humano caprino marcado com éster de acridina. O segundo
anticorpo, na fase sélida, € um anticorpo anti-lgE humano de camundongo
covalentemente ligado a particulas paramagnéticas.

O sistema foi adaptado ao Magic Lite e realizou manualmente as seguintes
etapas:

1- Colocar 05 pl de amostra, calibradores e controles em tubos pré-

identificados;

2- Adicionar 125 pl de reagente fase sélida a cada tubo;

3- Adicionar 25 ul de reagente Lite em cada tubo;

4- Agitar no vortex, trés vezes por cinco segundos;

5- Incubar durante 30 minutos a 37°C (temperatura ambiente);

6- Separar na estante magnética por 3 minutos;
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7- Decantar e drenar todos os tubos em papel absorvente;

8- Remover as estantes da base magnética e adicionar com 500 pl de agua
destilada ou deionizada a cada tubo;

9- Agitar no vortex, trés vezes por cinco segundos;

10- Separar na estante de separagdo magnética por 03 minutos;

11- Decantar e drenar todos os tubos em papel absorvente;

12- Remover as estantes da base magnética e adicionar com 50 pl de agua
destilada ou deionizada a cada tubo;

13- Agitar no vortex, trés vezes por cinco segundos;

14- Medir cada tubo por 2 segundos no Magic Lite Analyzer.

Existiu uma relagao diretamente proporcional entre a qualidade de IgE total
presente na amostra do paciente e a quantidade de unidades relativas de luz (RLUS)
detectada pelo sistema.

As primeiras 60 amostras foram dosadas diretamente, s6 que os resultados
encontrados foram maiores que o da sensibilidade estabelecida pelo kit. O analito do
IgE teve sensibilidade minima de 1,5 e maxima de 3000 Ul/mL. As amostras de soro
com niveis de IgE total acima de 3000 Ul/mL foram diluidas com cloreto de sodio por
2 e posteriormente por 5, ja que mesmo estando diluidos por 2, os testes ainda se
encontravam com valores acima da sensibilidade detectavel pelo kit. Apés a leitura,
os resultados foram multiplicados pelo fator de diluigéo.

O controle de qualidade utilizado foi o LIGAND PLUS, niveis 1 (alto), 2 (médio)
e 3 (baixo), com respectivos lotes de 9833411, 9833414 e 9833413.

Os valores de referéncia estabelecidos para os controles de qualidade foram:
nivel 1 (201 a 477); média de 399, nivel 2 (85,5 a 192); média de 139 e nivel 3 (33,8
a 72) com média de 52,9.

4.5 Analise estatistica

Os dados foram tabulados no programa excel (microsoft corp., Estados
Unidos) e analisados pelo programa SPSS (statistical package for the social
sciences) for windows versado 11.5 (SPSS Inc., Estados Unidos) e como referéncia
estabeleceu-se o nivel de significancia de 5%.
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Para caracterizar a amostra estudada foi apresentada uma distribuicdo de
freqUéncia relativa e absoluta, média e intervalo de confianga 95% (p<0,05) por sexo,
faixa etaria e localidade.

A andlise estatistica descritiva das variaveis qualitativas e quantitativas foram
realizadas através da distribuicao de freqiiéncias relativas e absolutas, medidas de
posicdo (média aritmética) e dispersdo (desvio padrdao). Aplicou-se teste de
normalidade, teste t, analise de variancia one-way (ANOVA), teste do qui-quadrado
de Pearson, teste exato de Fisher, correlacdo de Pearson e Spearman e regressao
linear simples. Estes foram representados por tabelas e graficos.

4.6 Consideracoe éticas

A pesquisa foi submetida ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
Universidade Federal de Alagoas, sendo aprovada sua execug¢ao de acordo com 0s
registros no CEP de numero 014831/2006-11 (Anexo). Foram garantidas a
privacidade dos pesquisados, através de sigilo de suas identidades, bem como a
confidencialidade de seus dados. Os beneficios representados pelas acbes de
educagcdo em saude, tratamento e acompanhamento dos pesquisados
sobrepuseram-se aos riscos, representados pelo desconforto da collheita de sangue
e de possivel quebra de privacidade e confidencialidade. Para os participantes
adultos e seus representantes legais foi explicado um Termo de Consentimento livre
e esclarecido (TCLE) — Apéndice 2 — que ap6s a concordancia foi assinado pelos
sujeitos da pesquisa. Todas estas acbes foram alicercadas pela resolugdo do
Conselho Nacional de Saude (CNS) - 196/96. No momento das entrevistas, 0s
individuos foram submetidos a esclarecimentos sobre a profilaxia, transmissdo da

esquistossomose mansoni e dos geohelmintos.



5 Resultados
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5.1 Populacao analisada

Dos 4.209 coletores distribuidos, 1.179 (28,01%) nao foram recolhidos,
porque os individuos se recusaram a participar da pesquisa ou nao foram
encontrados nos domicilios nos dias e horarios de visita. No dia seguinte a entrega
dos coletores, as amostras foram encaminhadas ao laboratério municipal de
esquistossomose de Rio Largo, onde foram preparadas as laminas. Foram
analisadas 3.030 (71,99%) amostras de fezes, sendo 359 (11,85%) provenientes da
localidade de Ilha Angelita, com variacdo de idade da populacéo entre 2 e 74 (19,94
+ 14,31) anos; 2.405 (79,37%) de Lourenco de Albuquerque com idades
compreendidas entre 1 e 95 (25,20 £ 15,14) anos e 266 (8,78%) da localidade de
Fazenda Riachdo com idades entre 2 e 70 (22,83 + 14,38) anos (Figura 12).

4.208 coletores
distribuidos

3.030
amostras (fezes)

llha Angelita Lourengo de Fazenda Riachio

Albuquerque
359(11,85%) 2.405(79,37%) 266 (8,78%)

amostras amostras amostras

2-74 anos 1-95 anos 2-70 anos
(19,94114 31) (25,20£15,14) (22,83114,38)

Figura 12: Distribuicdo de coletores, frequéncia de amostras de fezes coletadas, faixa etaria, média
aritmética e desvio padrao das idades, de acordo com as localidades estudadas.
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5.2Inquérito coproldgico

Em relacdo ao inquérito coprolégico, observou-se que das 3.030 amostras
analisadas, 1.209 (39,90%) estavam positivas para algum helminto, sendo 679
(22,41%) positivas para A. lumbricoides , 546 (18,02%) para T. Trichiura, 242 (8,0%)
para S. mansoni e 220 (7,26%) para Ancyostomatidae (Figura 13).

%
25,00- 22,41

20,00+

15,004

10,004

5,00+

0,00-

A. lumbricoides T. trichiura S. mansoni Ancylostomatidae

Figura 13: Frequéncia de helmintos por porcentagem em 3.030 amostras de fezes analisadas pela
técnica de Kato-Katz, utilizando duas laminas, nas localidades de Lourenco de Albuquerque, llha
Angelita e Fazenda Riachao; Municipio de Rio Largo, Alagoas, Brasil, no periodo de novembro de
2007 a agosto de 2008.

Quanto as varidveis associadas ao risco de contrair infecgdo por S. mansoni,
observou-se que a maioria da populagao (62,91%) utilizava agua proveniente do rio
Mundau para banho (Figuras 14 e 15), agua encanada existia em 71,93% das
residéncias, nao existia esgoto em 45,70% das moradias mas encontrou-se fossa
como destino de esgoto em 36,68% das residéncias. Havia recolhimento de lixo
através da rede publica em 71,31% dos domicilios e 92,01% das casas possuiam
vasos sanitarios (Tabela 2).
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Tabela 2: Variaveis relacionadas ao risco de contrair esquistossomose mansoni, nas
localidades estudadas (n=547).
Variaveis associadas ao

risco de contrair Tipo Frequéncia Percentual

esquistossomose

Rio 341 62,91
Banho Rede 170 31,35
Qutros 31 5,74
Rede 390 71,93
i Poco 79 14,55

Fonte de agua ,
Rio 37 6,76
QOutros 37 6,76
Ausente 248 45,70
Destino do Esgoto Fossa 199 36,68
Rede 96 17,62
Rede publica 387 71,31
Queimado 70 12,91

Destino Lixo
Locais abertos 44 8,20
Qutros 4 7,58
i Sim 499 92,01
Vaso Sanitario

Nao 43 7,99

Figura 14: Rio Mundadu, Rio Largo, Alagoas,Brasil.
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Figura 15: Homem pescando no Rio Mundad, Rio Largo, Alagoas,Brasil

5.3 Grupos de estudo

A distribuicdo dos 547 individuos incluidos no estudo encontra-se descrita na
Tabela 3, de acordo com os grupos, a idade e o0 género, apresentando diferenca
estatistica significativa (p<0,05) entre os grupos.

Os individuos incluidos no estudo foram distribuidos em:

e G1-115(21,02%) com média de idade 21,18%£13,08 anos;

e (G2- 127 (23,22%) com média de idade 29,59+16,54 anos;

e (G3- 149 (27,24%) com média de idade 23,99+15,52 anos;

e (G4- 156 (28,52%) com média de idade 25,44+14,60 anos.
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Tabela 3: Distribuicao da freqiiéncia dos individuos dos grupos estudados, de acordo com a média
de idade (anos) e o género.

Masculino Feminino Total

Grupos n (%) X+ DP n (%) X+ DP n (%) X+ DP

G1 69 (60,00) 20,57 + 11,74 46 (40,00) 22,11 +14,96 115 (21,02) 21,18 +13,08
G2 54 (42,52) 27,87 +14,42 73(57,48) 30,86 +17,94 127 (23,22) 29,59 +16,54
G3 64 (42,95) 23,70 +14,65 85(57,05) 24,20 +16,22 149 (27,24) 23,99 +15,52

G4 65 (41,67) 21,06 +11,10 91 (58,33) 25,57 +15,99 156 (28,52) 25,44 +14,60

Total 252 (46,07) 23,61 +13,57 295 (53,93) 26,01 £+16,09 547(100) 25,11 £15,26

n: nimero de individuos, X: média aritmética e DP: desvio padrao.

5.3.1 Frequéncia de mono e poliparasitados

No Grupo G1 foi observada maior freqiiéncia de parasitados na faixa de idade
de 10 a 14 anos (26,96%) e a menor freqiéncia na faixa de 60 a 64 anos (0,87%)
(Tabela 4). Nove (7,83%) individuos estavam parasitados por S. mansoni e
Anylostomatidae, 31 (26,96%) por S. mansoni e T. trichiura e 25 (21,74%) por S.
mansoni e A. lumbricoides. Houve 4 (3,48%) casos de co-infecao entre S. mansoni,
Anylostomatidae e T. trichiura, 8 (6,96%) casos de co-infectados por S. mansoni,
Anylostomatidae e A. lumbricoides, 11 (9,57%) casos de co-infectados por S.
mansoni, Ancylostomatidae, T. trichiura e A. lumbricoides e 27(23,48%) casos de co-
infectados por S. mansoni, T. trichiura e A. lumbricoides (Tabela 5).

No G2, a maior freqiéncia de monoparasitados foi observada na faixa de
idade de 15 a 19 anos (15,63%), Tabela 4.

Em G3, a maior freqiiéncia de parasitados foi observado na faixa de idade de
10 a 14 anos (25,5%) e a menor freqléncia na faixa de 0 a 4 anos (0,67%) (Tabela
4). Quinze (10,07%) individuos estavam parasitados por Ancylostomatidae, 36
(24,16%) por T. trichiura e 48 (32,21%) por A. lumbricoides. Foi identificado 8 (5,37%)
casos de co-infecdo entre Ancylostomatidae e T. trichiura, 3 (2,01%) casos de co-
infectados por Ancylostomatidae e A. lumbricoides, 10 (6,71%) casos de co-
infectados por Ancylostomatidae, T. trichiura e A. lumbricoides, 29 (19,46%) casos

de co-infectados por T. trichiura e A. lumbricoides (Tabela 5).
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O Grupo controle (G4) com 156 (28,52%) individuos foi negativo para
qualquer helminto.

Comparando a distribuicdo das faixas etarias de todos os grupos com as
maiores ou menores frequéncias de parasitados, verifiou-se que nao houve

diferenca estatistica significativa (p>0,05) das faixas etarias por grupos.

Tabela 4: Distribuicio de individuos parasitados dos grupos (G1, G2, G3), segundo a faixa etaria.

. . G1 G2 G3 Total
Faixa etaria n (%) n (%) n (%) n (%)
0-4 2(1,74) 1(0,79) 1(0,67) 4(1,02)
5-9 12(10,43) 5(3,94) 13(8,72) 30(7,67)
10-14 31(26,96) 18(14,17) 38(25,5) 87(22,25)
15-19 20(17,39) 19(14,96) 26(17,45) 65(16,62)
20-24 16(13,91) 12(9,45) 17(11,41) 45(11,51)
25-29 9(7,83) 16(12,6) 11(7,38) 36(9,21)
30-34 7(6,09) 15(11,81) 10(6,71) 32(8,18)
35-39 6(5,22) 8(6,3) 7(4,7) 21(5,37)
40-44 4(3,48) 12(9,45) 6(4,03) 22(5,63)
45 - 49 2(1,74) 9(7,09) 8(5,37) 19(4,86)
50 - 54 2(1,74) 1(0,79) 3(2,01) 6(1,53)
55-59 3(2,61) 2(1,57) 2(1,34) 7(1,79)
60 — 64 1(0,87) - 4(2,68) 5(1,28)
65 - 69 - 6(4,72) 3(2,01) 9(2,3)
70-74 - 1(0,79) - 1(0,26)
75 -79 - 2(1,57) - 2(0,51)
Total 115 127 149 391

n: nimero de individuos.

Tabela 5: Distribuicao da frequéncia, média aritmética e desvio padrao dos individuos
infectados por geohelmintos pertecentes aos grupos G1 e G83.

GeoHelmintos o1 G3

n (%) X+DP n (%) X+DP
Anc 9(7,83) 38,11 £17,37 15 (10,07) 27,80 £ 15,99
Anc, Tt 4 (3,48) 10,25 £+ 3,10 8 (5,37) 21,25+ 11,50
Asc 25 (21,74) 23,88 + 15,12 48 (32,21) 26,83 £ 15,96
Asc, Anc 8 (6,96) 24,25 + 8,41 3 (2,01) 18,00 * 8,66
Asc, Anc, Tt 11 (9,57) 20,36 £ 13,18 10 (6,71) 22,50 £ 13,79
Asc, Tt 27 (23,48) 15,70 £ 7,89 29 (19,46) 20,76 £ 16,04
Tt 31 (26,96) 19,77 £10,84 36 (24,16) 22,72 + 15,99
Total 115 21,18 + 13,08 149 23,99 + 15,52

n: nimero de individuos, X: média aritmética e DP: desvio padrdo, Anc: A. lumbricoides,
Asc: A. lumbricoides, Tt: T. trichiura.
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Ao analisar a frequéncia de mono ou poliparasitados por geohelmintos em
individuos dos grupos G1 e G3, observou-se uma correlacao significativa entre
valores de eosindfilos absolutos e IgE total em relagdo a Ancylostomatidae e ao T.
trichiura (p<0,05), entretando ndo ocorreu a mesma correlagdo em relagdo ao A.

lumbricoides (p>0,05).

5.3.2 Frequéncia de S. mansoni

Dos 242 portadores de S. mansoni (115 pertencentes ao G1 e 127 ao G2),
122 (50,41%) eram do género masculino com média de idade 23,77 + 13,43 anos
(minimo de 04 e maximo de 68) e 120 (49,59%) feminino com média de idade de
27,61 £ 17,34 anos (minimo de 02 e maximo de 79). Analisando a frequéncia de
infectados por S. mansoni e os géneros, ndo houve diferenca estatisticamente
significativa (p>0,05).

De 62 (25,62%) individuos infectados que residiam em llha Angelita, 35
(56,45%) eram do género masculino e 27 (43,55%) feminino, com média de idade
de 22,60 + 14,59 anos (minimo de 02 e maximo de 74), 163 (67,35%) habitavam
em Lourenco de Albuquerque, onde 85 (52,15%) eram do género masculino e 78
(47,85%) feminino com média de idade na populacdo de 27,68 + 15,87 anos
(minimo de 03 e maximo 79). Por fim, 17 (7,03%) em Fazenda Riachao, sendo 6
(35,29%) do género masculino e 11 (64,71%) feminino com média de idade 22,69 +
13,08 anos. A tabela 6 mostra a faixa etaria dos individuos positivos para S.
mansoni separados por localidades e sem diferenca estatistica significativa
(p>0,05).
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Tabela 6: Distribuigdo da frequéncia de individuos portadores de S. mansoni por faixa etaria e
localidade no municipio de Rio Largo — AL.

Localidades de Rio Largo — AL

Lourenco llha Angelita I;?:s;:gg Total
Faixa etaria n (%) n (%) n (%) n (%)

0-4 2(1,22) 1(1,61) - 3(1,23)

5-9 7(4,27) 8(12,9) 2(11,76) 17(7)
10-14 31(18,9) 14(22,58) 3(17,65) 48(19,75)
15-19 26(15,95) 9(14,52) 4(23,53) 39(16,12)
20-24 18(10,98) 7(11,29) 3(17,65) 28(11,52)
25-29 8(10,98) 7(11,29) 1(5,88) 26(10,7)
30-34 18(10,98) 3(4,84) 1(5,88) 22(9 05)
35-39 12(7,32) 2(3,23) - 14(5,76)
40 - 44 11(6,71) 3(4,84) 2(11,76) 16(6,58)
45 - 49 5(3,05) 6(9,68) - 11(4,53)
50 - 54 2(1,22) - 1(5,88) 3(1,23)
55 - 59 4(2,44) 1(1,61) - 5(2,06)
60 - 64 - 1(1,61) - 1(0,41)
65 - 69 6(3,66) } - 6(2,47)
70 -74 1(0,61) } - 1(0,41)
75-79 2(1,22) } - 2(0,82)

Total 163 (67,35) 62 (25,62) 17 (7,03) 242 (100)

n: nimero de individuos.

5.3.2.1 Carga parasitaria de S. mansoni

A média da carga parasitaria de S. mansoni nas duas laminas foi 111 opg
(minimo de 24 e maximo de 4.080 opg). Em relacdo ao género, o masculino teve
média de 142 opg e o feminino 80 opg, ndo havendo significancia estatistica entre
0s géneros e as cargas parasitarias (p>0,05).

No grupo G1, a maior média de opg estava na faixa etéria entre 55 e 59 anos
(320 = 223) e no grupo G2 em individuos de 35 a 39 anos (150 + 189,30).



5.4Estudo sanguineo

5.4.1 Hemograma
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As meédias e desvio padrdo referentes aos valores de hemoglobina,
hematécrito, plaquetas e leucécitos totais estdo descritos na tabela 7 e a quantidade
de exames com valores alterados podem ser observados na tabela 8.

Tabela 7: Média e desvio padrdo de hemoglobina, hematécrito, plaquetas e leucdcitos totais dos

grupos estudados.

Hemoglobina (g/dL) Hematdcrito (%) Plaquetas Leucocitos totais (ul)

Grupo X+ DP X+ DP X+ DP X+ DP

G1 138,37 £ 1,45 40,6 + 4,44 274,3 + 76,51 7.486 + 1.959

G2 13,60+ 1,5 41,2 + 4,21 265,94 + 80,76 7.612+2.315

G3 13,25+ 1,89 40,22 + 5,56 263,52 + 79,47 7.200 £ 2.392

G4 13,38 +1,28 40,46 + 3,83 312,06 £ 69,73 7.200 £ 2.392
Total 13,4+ 1,54 40,37 £ 4,59 280,64 + 78,93 7.439 +2.183

VR 12-18 36 - 54 140.000 - 450.000 4.000 - 11.000

X: média aritmética, DP: desvio padrao,VR: valor de referéncia.

Os resultados de hemoglobina (85,92%), hematécrito (87,57%), plaquetas
(95,61%) e leucécitos totais (91,96%) estavam dentro dos padrées de normalidade.
As eosinofilias (absoluta e relativa) parecem ter maior significado em relacéo ao G1,
pois apresentaram maiores frequéncias em relacao aos demais grupos (Tabela 8).

Tabela 8: Frequéncia de exames de hemoglobina, hematdcrito, plaquetas , leucdcitos totais e eosindfilos
com valores alterados relacionada aos grupos analisados.

Alteracoes do Hemograma

(%) %) (%) n  ToEl nCA
Hemoglobina 21(18,26) 10 (7,87) 31(20,81) 15 (10,07) 77 (14,08)
Hematécrito 20(17,39) 9 (7,09) 27(18,12) 12 (8,05) 68 (12,43)
Plaquetas 3 (2,61) 7 (5,51) 11(7,38) 3 (2,01) 24 (4,39)
Leuc. Totais 8 (6,96) 12(9,45) 14(9,40) 10 (6,71) 44 (8,04)
Eos. Relativos 97 (84,35) 102 (80,31) 112 (75,17) 84 (56,38) 395 (72,21)
Eos. Absolutos 85 (73,91) 87 (68,50) 88 (59,06) 47 (31,54) 307 (56,12)

Leuc. totais:leucocitos totais, Eos relativos: eosindfilos relativos, Eos absolutos: eosinéfilos absolutos



58

5.4.2 Eosinofilos absolutos e relativos

O grupo G1 obteve média de eosindfilos 920,32 + 1.011,32 (absoluto) e 10,32
* 6,40 (relativo), apresentando média 2,35 maior de eosindfilos absoluto e relativo
que os individuos do grupo controle (G4) e com significancia estatistica (p<0,05).

O G2 mostrou média de eosindfilos 817 + 724,46 (absoluto) e 10,74 = 7,80
(relativo), portanto, apresentou média 2,09 maior de eosindfilos (absoluto) que os
individuos do G4 (p<0,05).

O G3 teve média de eosindfilos 755,72 + 795,97 (absoluto) e 10,01 +
8,14(relativo), apresentando média 1,93 maior valores de eosindfilos (absoluto) que
os individuos do G4 (p<0,05).

O G4 apresentou média de eosindfilos 391,26+507,43 (absoluto) e 6,89+6,23
(relativo). Este grupo teve as menores médias de eosinéfilos quando comparado aos
demais grupos.

Ao avaliar G1 com G2 e G1 com G3 nao foram observados diferencas
estatisticamente significantes (p>0,05) entre os valores absoluto e relativo de

eosindfilos.

Tabela 9: Média aritmética e desvio padrdo dos valores de eosindfilos relativos e absolutos e IgE total

por grupos.
Variaveis G1l: XtDP G2: XtDP G3: XtDP G4: XtDP
Eosindfilos rel. 10,32 6,40 10,74 +7,80 10,01 +8,14 6,8916,23

Eosinodfilos abs. 920,32+1.011,32 817,62+724,46 755,72+795,97 391,26+507,43
IgE total 2.802,08+2.849,17 1.830,45£2.263,32 1.737,19+1.734,43 1.478,90+1.788,69

As Tabelas 9 e 10 mostram a média aritmética e o desvio padrao de todos os
grupos, através da contagem de eosindfilo relativo e absoluto, diferenciados por

géneros.
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Tabela 10: Média aritmética e desvio padrao dos valores de eosindfilos relativos por grupos e
géneros.

Masculino Feminino Total
Grupo X+ DP X+ DP X+ DP Valor p
G1 10,12+ 5,43 10,63 + 7,68 10,32 + 6,40 > 0,05
G2 10,99 + 7,64 10,56 + 7,96 10,74 £ 7,80 > 0,05
G3 10,31 + 7,68 9,80 + 8,48 10,01 £ 8,14 > 0,05
G4 7,69 £ 6,75 6,31 +5,8 6,89 + 6,23 > 0,05
Total 9,70 + 6,91 9,02+7,63 9,33+7,32 > 0,05

n: nimero de individuos, X: média aritmética e DP: desvio padrao.

Tabela 11: Média aritmética e desvio padrdo dos valores de eosindfilos absolutos por grupos e
géneros.

Masculino Feminino Total
Grupo X+ DP X+ DP X+ DP Valor p
G1 889,54 + 885,40 966,5 + 1184,39 920,32 + 1.011,32 > 0,05
G2 759,48 + 615,48 857,61 + 791,95 817,00 + 724,46 > 0,05
G3 771,77 + 855,18 744,68 + 758,09 755,72 + 795,97 > 0,05
G4 502,10 + 572,39 312,09 + 441,88 391,26 + 507,43 < 0,05
Total 730,00 + 757,34 672,44 + 811,28 698,78 + 787,69 > 0,05

n: nimero de individuos, X: média aritmética e DP: desvio padrao.

5.4.3 IgE total

Observou-se que o G1 obteve a maior média de IgE total (2.802,08 =+
2.849,17) e que G4 teve a menor (1.478,90 + 1.788,69). Em G1 foi observado
diferenca estatisticamente significante (p<0,05) em relacdo aos demais grupos
(Tabela 11), apresentando média de IgE total 1,53 maior do que a encontrada nos
individuos do G2, 1,61 do que G3 e 1,89 do que G4 (p<0,05). O G2 obteve média de
1.830,45 = 2.263,32, com média de IgE total 1,05 maior do que G3 e 1,24 do que G4,
porém nao ocorreu diferenca estatisticamente significante (p>0,05). O G3 obteve
média de valores de 1.737,19 = 1.734,43 e nao ocorreu diferenca estatisticamente
significante (p>0,05) em relacdo ao G4. Este ultimo, grupo controle, obteve a menor
média de IgE total 1.478,90 £ 1.788,69 em relacdo aos demais grupos.
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Tabela 12: Média aritmética e desvio padrao dos valores séricos de IgE total separados por grupos
e por géneros.

Masculino Feminino Total
Grupo X +DP X £ DP X £ DP Valor p
G1 2.857,7 +2.864,5 2.718,7+ 2.855,5 2.802,1 £2.849,2 > 0,05
G2 2.439,9 +2.715,5 1.379,6 £1.747,0 1.843,2 £2.259,0 < 0,05
G3 1.749,6 + 1.806,3 1.727,9 £1.689,0 1.737,2+1.734,4 > 0,05
G4 1.481,3 £1.649,0 1.477,2 +1.891,1 1.478,9 £1.788,7 > 0,05
Total 2.131,7 £ 2.367,4 1.718,9 £2.026,9 1.911,9+2.197,0 < 0,05

X: média aritmética e DP: desvio padrao

5.4.4 IgE total e eosindfilos

Dentre as maiores médias de IgE total por faixa etaria em cada grupo,
observou-se: G1 com nivel de 4.454,45 na faixa etaria de 35 a 39 anos (Figura 16);
G2, nivel de 2.751,11 e faixa etaria de 55 a 59 anos (Figura 17); G3, nivel de
3.251,61 (65 a 69 anos) e figura 18; G4 mostrou média 4.560,62 na faixa etaria de
65 a 69 anos (Figura 19).

Em relagdo as maiores médias de eosinofilos absolutos por faixa etaria em
cada grupo, notou-se que G1 teve média de 2.079,17 células/mm?® na faixa etaria de
35 a 39 anos (Figura 16); G2 teve 1.094,25 células/mm?® na faixa etaria de 25 a 29
anos (Figura 17); G3 apresentou 1.252,33 células/mm?® na faixa etaria de 5 a 9 anos
(Figura 18) e G4 teve média de 636,10 células/mm?® na faixa etaria de 35 a 39 anos
(Figura 19).
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Figura 16: Maiores médias de IgE total e eosindfilos absolutos por faixa etaria em G1.
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Figura 17: Maiores médias de IgE total e eosindfilos absolutos por faixa etaria em G2.
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Figura 18: Maiores médias de IgE total e eosindfilos absolutos por faixa etaria em G3.
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Figura 19: Maiores médias de IgE total e eosindfilos absolutos por faixa etaria no grupo controle (G4).

Em relagdo a correlagdo entre os niveis de IgE total e eosindfilos absoluto e
relativo, verificou-se: O G1 ndo apresentou correlacdo entre IgE total e eosindfilos
absoluto e relativo (p>0,05). Em G2 e G4 ocorreu correlagdo entre IgE total e
eosindfilo relativo (p<0,05) e no G3 ocorreu correlacdo entre IgE total e eosindfilos
absoluto e relativo (p<0,05).
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5.4.5 Comparacoes entre carga parasitaria de S. mansoni com eosindéfilos e
IgE total

Ao se comparar a carga parasitaria de S. mansoni com 0 numero de
eosindfilos (absoluto e relativo) e os niveis de IgE total, observou-se que os
eosinodfilos aumentavam significantemente conforme o aumento da carga parasitaria
(p<0,05), ou seja, quanto maior a carga parasitaria, maior o numero de eosinofilos
(Figura 20). Nao houve diferencas significantes entre carga parasitaria de S.
mansoni e niveis de IgE total (Figura 21).
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Figura 20: Comparacgdo entre a carga parasitaria de S. mansoni e o nimero de eosinofilos absolutos
nos grupos de portadores do S. mansoni (G1 e G2).
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Figura 21: Comparagéo entre a carga parasitaria de S. mansoni e os niveis de IgE total nos grupos
de portadores do S. mansoni (G1 e G2)

Nao foi observado diferenga estatisticamente significante (p>0,05) entre niveis
séricos de IgE total e as faixas etarias, independente do resultado de IgE total esta
normal ou alterado.
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6.1 Frequéncia do S. mansoni e geohelmintos em Rio Largo e as condicoes

para manutencao das endemias

O Brasil, apesar dos esforgos para o controle da esquistossomose, € o pais
da América do Sul onde se concentra o maior numero de casos registrados,
estimando-se que afete 4,6% da populagédo, ou seja, aproximadamente 8.000.000
individuos (KATZ & PEIXOTO, 2000), sendo a infeccao encontrada em cerca de 26
milnbées de habitantes sob risco de contrai-la (GAZZINELLI et al., 2002). No
Nordeste brasileiro, onde ocorre a maioria dos casos, a esquistossomose constitui-
se como um dos principais problemas de saude, em virtude de suas variadas e
graves formas de manifestagdo clinica (RESENDES et al., 2005). O Estado de
Alagoas, situado no Nordeste do Brasil &€ composto por 102 municipios e destes 70
sado considerados endémicos. Aproximadamente um milhdo de pessoas vive sob o
risco da doenca em areas consideradas endémicas (SESAU, 2007).

Em relacdo a patologia no homem, ja se encontra bem estabelecido que a
maioria dos pacientes infectados pelo S. mansoni, residentes em areas endémicas
para a esquistossomose mansénica, desenvolvem mecanismos que estéo
envolvidos na modulacdo da resposta imunolégica contra a infeccdo. A modulacao
da resposta imunoldgica pode reduzir drasticamente a resposta do tipo 1, passando
a existir o predominio de uma resposta do tipo 2, prevalecendo as citocinas
relacionadas a esse tipo de resposta, eosinofilia e a producdo de anticorpos
especificos (COLLEY, 1975.; MALAQUIAS et al.,1997.; PEARCE & MACDONALD,
2002). Os eosindfilos sdo leucocitos capazes de destruir o S. mansoni através de
mecanismos mediados por anticorpos, sendo, portanto, consideradas células
importantes no combate a infeccdo por este parasito (SHER et al., 1990). Este
estudo prop6s contribuir para compreensao da relagao entre a resposta imunolégica
e a infeccdo pelo S. mansoni, através da realizagdo de inquéritos
coproparasitolégicos através do método de Kato-Katz e testes imunoldgicos de
dosagem de IgE total, além da analise quantitativa absoluta e relativa de eosindfilos.

Foram distribuidos 4.209 coletores de fezes, dos quais 1.179 nao foram
recolhidos, porque os individuos se recusaram a participar de pelo menos uma etapa
da pesquisa. Desta forma, 3.030 amostras foram encaminhadas ao laboratério para
andlise. Apo6s estudo coproldgico, verificou-se que 242 individuos estavam
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parasitados por S. mansoni, porém houve necessidade de separar os individuos que
estavam parasitados por geohelmintos, desta forma os grupos 1 e 2 se formaram. A
partir dos grupos 1 e 2 surgiram os grupos 3 e 4, onde os individuos incluidos
residiam em locais com semelhangas ambientais, mesma faixa etaria e género.

De acordo com diagnosticos coproparasitolégico, sorolégico e hemograma,
547 individuos participaram de todas as etapas da pesquisa, subdivididos em grupos:
G1 (positivo para S. mansoni coinfectado por geohelmintoses), G2 (positivo para S.
mansoni e negativo para geohelmintoses, G3 (negativo para S. mansoni e positivos
para geohelmintoses) e G4 (grupo controle de individuos negativos para S. mansoni
e outros helmintos).

A frequéncia de S. mansoni (8,0%) encontrada nas localidades de Rio Largo
esteve de acordo com os Ultimos sete anos, confirmando dados existentes para o
Estado de Alagoas (SESAU, 2008).

A cidade de Rio Largo é banhada pelo rio Mundau e boa parte da populacéo é
servida de suas aguas poluidas. Aproximadamente 35,4% das fezes e urinas sao
depositadas a céu aberto e boa parte desses dejetos organicos entra em contato
direto com o rio, justificando o fato da esquistossomose ter sido considerada lider
dos indices de morbidade do municipio (SMS-RIO LARGO, 2005). Esta situagéo foi
considerada preocupante, pois dificultou toda acdo voltada para a reducdo das
doencas diarréicas, infecciosas e parasitarias. Apds novo relatério, Rio Largo
registrou que 1.915 (10,72%) familias depositavam seus dejetos em locais abertos e
sem sistema de esgoto ou fossa. Em relacdo ao consumo de agua, 6.449 (36,09%)
domicilios tinham agua filtrada, 240 (1,34%) agua fervida, 4.703 (26,32%) com
cloragao e 6.472 (36,25%) das residéncias eram abastecidas por 4gua sem nenhum
tipo de tratamento. Sabe-se que apenas 20,66% das areas urbanas da cidade de
Rio Largo possuem saneamento basico (SIAB-DATASUS, 2009) e neste estudo,
verificou-se, nas trés localidades estudadas, que 8,20% das fezes e urinas eram
depositadas em locais abertos.

Os indices de portadores de enteroparasitoses e/ ou S. mansoni nas
localidades de llha angelita, Lourenco de Albuquerque e Fazenda Riachao estao,
provavelmente, relacionados com a falta de saneamento basico, baixo nivel social,
precarias condicbes de higiene e inadequada rede de abastecimento de agua e
esgoto que favorecem a disseminacao das enteroparasitoses e esquistossomose.
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Quanto as variaveis associadas ao risco de contrair infecgdo por S. mansoni,
observou-se que a maioria da populacéo teve contato direto com o rio Mundadu, pelo
menos alguma vez na vida, a maioria das residéncias possuia agua encanada e nao
existia saneamento basico em 45,70% das moradias visitadas.

Como a sensibilidade das técnicas parasitoldégicas diminui a medida que a
intensidade da infeccao parasitaria decresce, nas populagdes residentes em areas
endémicas aumenta o numero de casos nao identificados, contribuindo para a
manutencdo de transmissdo nestas localidades (GRYSEELS et al., 2006). Alguns
autores vém desenvolvendo métodos sorolégicos com a finalidade de serem
empregados nos programas de controle de parasitoses, principalmente em areas de
baixa endemicidade (LIMA et al., 1998).

6.2Inquérito coproldgico e carga parasitaria do S. mansoni

A sensibilidade de técnicas coproparasitolégicas varia dependendo da
quantidade de fezes examinadas, do numero de ovos excretados e de fatores
inerentes a perda intrinseca durante a realizacdo do procedimento (ENGELS et al,,
1996.; KONGS et al., 2001). A técnica de Kato- Katz € uma das mais utilizadas em
estudos epidemioldgicos, destaca-se por permitir a quantificacdo dos ovos de S.
mansoni excretados nas fezes dos individuos, fornecendo informacdes
epidemiologicas que sao importantes para tomada de decisdes. Neste estudo, o
indice de esquistossomose encontrado foi de 8,0%, significando que nao ocorreu
diferenga estatistica em relagdo aos Uultimos sete anos, confirmando dados
existentes para o Estado de Alagoas.

Nao houve diferenca estatisticamente significativa (p>0,05) entre 0 nimero de
individuos portadores de S. mansoni nos géneros masculino e feminino. Uma
analise comparativa entre publicacdes e os achados deste estudo mostram que néo
ha diferenca na infeccao por esquistossomose entre homens e mulheres, sugerindo
gue outros fatores possam influenciar o nivel de infecgao nas diferentes areas onde
a esquistossomose é prevalente. Este resultado € validado por outros estudos
realizados em agrovila canavieira de Pernambuco e da Bahia (MOZA et al., 1998.;
PARRAGA et al., 1996). No entanto, Webster et al. (1997) sugeriram que mais do

que o tipo e duracdo da atividade, as diferencas hormonais entre homens e
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mulheres podem contribuir para maiores taxas de infeccao nos homens, ressaltando
que sao escassos 0s estudos avaliando aspecto hormonal e que devem ser
reavaliados em outras areas endémicas.

Os individuos mais acometidos foram os adultos jovens em fase reprodutiva e
em plena producao profissional o que confirma dados da literatura (ANDRADE &
BINA, 1983).

Dados da SES/PCE (1999) mostram que a prevaléncia de S. mansoni no
municipio de Rio Largo nos anos de 1996, 1998 e 1999 foram, respectivamente, de
12,83%, 11,01% e 13,95%. Este estudo mostrou intensidades de infeccdo mais
aproximadas ao ano de 1998, pois teve carga parasitaria com média entre as duas
laminas de 111 opg. A politica de tratamento em massa da populacdo na década de
80, em areas endémicas consideradas de alta prevaléncia e com tratamentos
repetidos de reinfeccbes pode ter contribuido para um melhor controle da
esquistossomose (COURA, 1982), o que provavelmente é o caso das areas
estudadas.

Segundo Katz & Rocha (1991) a diferenca em relagdo intensidade de
infeccdo entre homens e mulheres ocorre quando existem fatores causais,
profissionais ou culturais envolvidos. Embora a duracdo dos contatos com agua seja
similar em ambos os sexos, homens e mulheres estdo envolvidos em atividades
diferentes que podem levar a riscos diferentes de infeccdo (KABATEREINE et al.
2004).

Neste estudo, considerando que a intensidade de infeccdo no género
masculino (142 opg) elevou a carga parasitaria encontrada no feminino (80 opg) e
consequentemente a total, a classificacdo da OMS denominou a infeccdo como
moderada (WHO, 1993). Analisando a frequéncia entre os géneros, nao houve
diferenga estatisticamente significativa entre o maculino e o feminino (IC 95%) em
relacdo a carga parasitaria (p>0,05).

Avaliando a distribuicdo por faixa etaria dos individuos parasitarios apenas
por S. mansoni, verificou-se que a faixa de 15-19 anos apresentou maior proporgao
de parasitados (14,96%). Estes dados estdo de acordo com outras informagdes, as
quais afirmavam que a eliminacao de ovos era usualmente maior nos adolescentes
e em adultos jovens (DALTON & POLE,1978.; LIMA & COSTA et al., 1991.; COURA-
FILHO et al.,, 1994.; BETHONY et al., 2001.; KABATEREINE et al., 2004).
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6.2.1 Frequéncia de portadores de S. mansoni e Geohelmintos

Os enteroparasitos podem causar desde infecgdes assintomaticas até variada
sintomatologia que incluem complicacbes mais graves (TRIPATHY et al., 1971.;
HLAING, 1993.; STEPHENSON et al., 2000). Os helmintos usualmente identificados
sao: A. lumbricoides, T. trichiura, ancilostomideos, N. americanus e A. duodenale
(CROMPTON & NESHEIM, 2002).

Em relacdo aos geohelmintos e as 3030 amostras de fezes, verificou-se no
presente estudo uma maior frequéncia de A. lumbricoides com 22,41%, seguida de
18,02% para T. trichiura e 7,26% para Ancylostomatidae. Nao houve diferenca
estatisticamente significativa (p>0,05) entre o niumero de individuos portadores de
geohelmintos e os géneros masculino e feminino. Estes resultados podem ser
comparados com dados de uma avaliagdo nacional, realizada por Amaral et al.
(1998), em que foram identificadas no Brasil prevaléncias de 17,1% para A.
lumbricoides, 16,1% para T. trichiura e 14,4% para Ancylostomatidae.

Este estudo, também, esteve de acordo com os resultados de outro realizado
em quatro povoados do municipio de Unido dos palmares, Alagoas, em que foram
analisadas 682 amostras de fezes. Do total de individuos, 486 (71,26%) foram
positivos para A. lumbricoides, 450 (65,98%) positivos para T. trichiura e 407
(59,67%) positivos para S. mansoni. Sé que os exames positivos para o trematoda S.
mansoni mostraram que se tratava de uma area de baixa carga parasitaria (ja que
97,54% dos EPF apresentavam de 1 a 100 opg) (SOARES et al., 2001a).

Outro dado de Unido dos Palmares mostrou que em 989 individuos
analisados existiu prevaléncia de 56% (554/989) em relacdo ao S. mansoni e dentre
0s parasitados 86% (476/554) tinham menos de 50 opg, em que o género feminino
apresentou maior taxa de infeccao que o masculino (SOARES et al., 2001b).

Em éareas endémicas de esquistossomose outras helmintiases sdo também
freqUentes, sendo importante avaliar os impactos da co-infecgdo. Ainda nao foi
demonstrada a capacidade de a infecgdo por S. mansoni modificar o curso clinico de
outras helmintiases, mas estudos tém mostrado que individuos co- infectados com S.
mansoni e A. lumbricoides ou S. mansoni e A. duodenale apresentam uma

diminuicdo tanto da resposta imune celular como da resposta imune humoral a
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antigenos de A. lumbricoides e A. duodenale (OLIVEIRA, 2000). O poliparasitismo
mais freqiente nos grupos de estudo foi composto pela associagdo dos helmintos A.
lumbricoides e T. trichiura e S. mansoni.

A faixa etaria de 15 a 19 apresentou maior freqiéncia de individuos
infectados apenas por esquistossomose € a faixa etaria de 10 a 14 anos apresentou
a maior frequéncia de infectados por geohelmintos. Os resultados estdo de acordo
com estudo realizado no municipio de Barra de Santo Anténio, Alagoas, em que
foram encontrados 92% de individuos na faixa de idade de 5 a 18 anos infectados
por pelo menos uma espécie de enteroparasito ou esquistossomose (FONTES,
2003).

A maior freqiiéncia das enteroparasitoses entre individuos de 10 a 14 anos
pode estar associada a maior exposicao ao ambiente peridomiciliar, ao habito de
andar descalgo e ter contato com rio, 0 que aumenta o risco de infeccao pelo contato
com o solo contaminado com ovos e larvas infectantes de helmintos e pelo contato
com cercarias de S. mansoni que sao capazes de aderir e penetrar na pele humana.
Além disso, o solo e o rio funcionam como referenciais ludicos para adolescentes,
onde estdo desenvolvidas vérias atividades de lazer. De acordo com Matos et al.
(2007), os humanos se infectam por esquistossomose durante atividades
ocupacionais ou recreativas em ambientes aquaticos infectados.

A tendéncia ao decréscimo das parasitoses com o0 aumento da idade pode
estar associada a mudancas de habitos, mas também ao desenvolvimento da
imunidade progressiva e duradoura contra os enteroparasitos. Resultados
semelhantes foram observados por Ludwig et al. (1999).

6.3 Avaliacao de eosinofilos e helmintiases gastro-intestinais

O hemograma dos individuos infectados por S. mansoni manteve-se com a
maioria das médias dentro dos valores de normalidade, com excecédo da eosinofilia
presente em mais de 68% das amostras, provavelmente proveniente do estimulo
das enzimas proteoliticas secretadas pelos ovos de S. mansoni, confirmando dados
relacionados a literatura (GRYSEELS et al., 2006). O grupo de pacientes infectados
apenas por geohelmintos apresentou, também, valores de eosindéfilos acima da
normalidade. No grupo controle os valores apresentaram-se fora da normalidade,
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porém com menos alteragdes que os demais grupos. Provavelmente, devido a uma
pré- exposicao a area endémica.

Os eosindfilos podem atuar como fagocitos, mas tem como papel principal a
degranulacao de substancias de alto poder litico, pois apresentam uma série de
granulos citoplasmaticos que através de determinados estimulos podem ser
exocitados. Mesmo que os granulos demonstrem a funcao primordial na defesa do
organismo contra parasitas, também podem atuar no dano tecidual e manter o
processo inflamatoério por tempo indeterminado através da acao direta sobre o tecido
e/ ou da interagdo com outros mediadores da inflamacao (JACOBY, 2001).

Os eosindfilos sao leucdcitos capazes de destruir os parasitas através de vias
que utilizam o nitrogénio reativo e perdxido de hidrogénio ou imobilizar os estagios
larvais do S. mansoni através de mecanismos mediados por anticorpos e séo
consideradas células importantes no combate contra infec¢gdes por helmintos
(MAIZELS & YAZDANBAKHSH, 2003).

O numero absoluto de eosindfilos no sangue periférico dos individuos do G1
teve uma média de 920,32 + 1.011,12 células/mm? e a do nimero relativo de 10,32 +
6,40. O numero de eosindfilos no G1 foi considerado 2,35 maior do que no G4
(média de eosindfilos absolutos de 391,26 + 507,43 células/mm® e média de
eosindfilos relativos de 6,89 + 6,23). Ja no G2, houve uma média de 817 + 724,46
eosinodfilos absolutos e 10,74 + 7,80 eosindfilos relativos. Isto pode ter ocorrido
devido ao fato do G2 ser apenas constituido por pessoas infectadas por S. mansoni
e no G1 ocorrer co-infeccdo com os enteroparasitos, que sao, geralmente,
geohelmintos e assim o numero de eosindfilos no sangue periférico ter sido
influenciado pela intensidade da co- infecgao.

Quanto a relacao de infeccoes parasitarias e eosinofilia, autores afirmam que
ocorre aumento de eosindfilos circulantes decorrentes dessas infecgcoes e que a
eosinofilia resultante seria causada por parasitas que realizam algum tipo de invasao
tecidual durante seu ciclo evolutivo, o que nao ocorre regularmente em infecgdes por
protozoarios (PEZZI & TAVARES, 2007). Segundo Weller & Lim (1997), os
eosindfilos sdo considerados benéficos na defesa do hospedeiro contra parasitas
helminticos.

Analisando o G1, verificou-se que o helminto T. trichiura teve maior freqiéncia

entre os outros. Em relacdo aos casos de co- infecdo foram encontrados mais
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individuos infectados por T. trichiura e A. Ilumbricoides do que por outras
associagdes. Em G3, o helminto mais freqlente foi A. lumbricoides. No caso
especifico desta ocorréncia, a eosinofilia se justifica com base no seu ciclo vital, pois
durante a fase inicial da infestacdo, este parasito necessita de uma passagem
pulmonar, conhecida como “ciclo de Loss” (NEVES, 2005b.; REY, 2002).

G3 apresentou 1,93 maiores valores de eosindfilos absolutos que os
individuos do G4, sendo estatisticamente significativo (p<0,05). Embora se tenha
observado eosinofilia nos casos de infecgdes por A. lumbricoides nao foi observado
correlacdo com eosinofilia absoluta e ndo foram encontrados dados na literatura
para discussao deste resultado.

Existe associacao entre os mecanismos imunoldgicos e o desenvolvimento da
resisténcia a infeccao e reinfeccao pelo S. mansoni, entretanto, até o0 momento néao
se pode provar se esta associacdo é causal. Os mecanismos envolvidos na
imunidade ainda ndo sao bem conhecidos, mas podem envolver as respostas
imunoldgicas celular e humoral. As caracteristicas da resposta imune
desencadeada por infeccbes de nematdides gastrointestinais sdo: eosinofilia,
producdo de IgE e mastocitose intestinal. Estas respostas sdo reguladas por
citocinas e produzidas por um subconjunto de células Th2 que induzem o
crescimento e diferenciacdo de mastocitos e eosinéfilos (CORREA, 2001). Durante a
infeccdo por um nematdide, os linfécitos Th2 também estimulam a producéo de IgE
e esta imunoglubulina é essencial para o desencadeamento de um processo
inflamatério e alérgico (CARA, 2000).

Em areas de baixa prevaléncia e baixa carga parasitaria é fundamental a
melhoria dos métodos diagndsticos para aumento de captacdo de casos
sintomaticos e assintomaticos. Embasando-se em recomendacbes da OMS,
em experiéncias bem-sucedidas no Brasil e em outros paises foram estabelecidas
novas estratégias para a vigildncia da doenga e uma delas € o aumento da
sensibilidade dos métodos diagndsticos com incorporacdo dos exames sorolégicos
como auxiliares no diagnéstico da esquistossomose e na decisdo de estratégias
mais seletivas para o tratamento dos casos (SES-SP, 2009).
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6.4 Associacao entre IgE total e os individuos estudados

Neste estudo, ndo foram avaliados niveis de IgE especificos para o
diagnéstico de S. mansoni. Desta forma, os niveis de IgE total podem ter
influenciado o surgimento de outras parasitoses, como por exemplo a infeccao por
ancilostomideos ou pelo A. lumbricoides.

Webster et al. (1998) relataram que niveis séricos mais elevados de IgE foram
encontrados nos individuos adultos e residentes de éareas endémicas para
esquistossomose. Provavelmente, os valores alterados ocorreram devido a uma
maior exposi¢ao do antigeno ao decorrer do tempo.

Segundo Kjellmam (1976), a concentracao de IgE no soro depende da idade
do paciente e, geralmente, permanece em niveis inferiores a 10 Ul/ mL na maioria
das criancas em seu primeiro ano de vida. O nivel de IgE no soro se eleva durante a
infancia e atinge niveis de adulto durante a adolescéncia. Ha4 uma ampla distribuicdo
de valores esperados de IgE no soro em individuos saudaveis e da mesma faixa
etaria. Nos grupos estudados, os maiores niveis de IgE foram encontrados da
seguinte forma, em relacao a faixa etaria: G1 (35 a 39 anos); G2 (55 a 59 anos); G3
e G4 (65 a 69 anos).

A resposta de IgE tem sido fortemente associada com infecgées helminticas,
mas o papel da IgE na imunidade protetora contra a infec¢do por helmintos tem sido
dificil de se estabelecer. Durante uma infeccdo helmintica, o nivel de IgE no soro
pode aumentar cerca de 100 vezes (JARRET & BAZIN, 1974).

Segundo a literatura, existe uma correlagdo positiva entre os niveis de IgE
contra infecgdes helminticas em muitos modelos experimentais e em estudos
populacionais de humanos, mas na maioria dos casos o papel protetor da IgE tem
sido associado a degranulacdo de mastdcitos, sendo conseqliente de um processo
inflamatério e alérgico inferido no local da infeccdo. Alguns dados experimentais
indicaram que a IgE, também, participaria do mecanismo de protecao,
independentemente dos mastocitos ( WANG et al., 1990.; KING et al., 1997). Porém,
o estudo dos grupos G1 e G3 relatou que ndo houve correlacao estatisticamente
significante dos marcadores de IgE total com as infec¢gées geohelminticas (p>0,05).

Para avaliar o balangco entre IgE total, esquistossomose mansoni e

geohelmintoses foram analisadas correlacbes destes marcadores comparativamente
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entre todos os grupos do estudo. Uma pesquisa realizada na area endémica de
Minas Gerais revelou que individuos considerados normais eram resistentes a
infeccdo pela cercaria do S. mansoni mesmo tendo contato com aguas em locais de
transmissdo ativa. A resisténcia dessas pessoas a infeccao foi positivamente
correlacionada com reacoes elevadas de IgE (VIANA et al., 2005), pois certos
individuos podem continuar a produzir IgE especifica para um alérgeno, mesmo sem
estar em contato com o mesmo ha anos (DOMBROWICZ, 2002).

Em relacado a influéncia da intensidade de infeccao do S. mansoni e o perfil da
IgE total, verificou-se que o grupo 1 teve média de niveis de IgE total maior do que
0S grupos 2 e 4.

O género feminino pertencente ao G1 apresentou maiores niveis de IgE total
em relacdo ao masculino, isto pode ter ocorrido pelo fato de as mulheres terem
contato mais assiduo ao rio Mundau ou por banho ou por lavagem de roupas.
Constatou-se que G2 em relacdo ao G3 teve maiores valores de IgE total e que o
G4 obteve os menores valores soroldgicos.

O teste de IgE total ndo foi considerado relevante para o diagnéstico de
esquistossomose mansoni. Nao houve correlacido estatisticamente significante dos
marcadores de IgE total com a carga parasitaria de S. mansoni e nao foi de suma
importancia analisar se as pessoas eram portadoras de processos alérgicos, pois
cocomitante a dosagem de IgE total foram realizados exames coprol6gicos.

Nao ocorreu correlagao entre IgE total e eosindfilos (absoluto e relativo) no
G1 (p<0,05), nos G2 e G4 ocorreu correlacdo entre IgE total e eosindfilo relativo
(p<0,05) e em G3 ocorreu correlacao entre IgE total e eosindfilo absoluto e relativo
(p<0,05).

Trabalhos mostram que IgE anti-SWAP esta associada a protecdo contra o
verme adulto do S. mansoni. Assim, a IgE especifica poderia ter um efeito indireto
na patologia por diminuir a carga parasitaria e proteger contra reinfeccées (HAGAN
et al., 1991.; CORREA- OLIVEIRA et al., 2000). Dune et al. (1997), sugerem que a
eliminacédo do S. mansoni e protecao a reinfeccao estdo associados ao aumento dos
niveis de IgE especificos contra antigenos do verme adulto no hospedeiro,
entretanto, pouco se sabe dessa associacdo com a patologia. Estas observagdes
nao puderam ser feitas neste trabalho, pois ndo foram analisados individuos
reinfectados e os testes de IgE usados foram totais e nao especificos.
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Nesta pesquisa, verificou-se que os individuos portadores de S. mansoni e
co-infectados por geohelmintos nado apresentaram correlacdo entre IgE total e
eosinodfilos absoluto e relativo (p>0,05), porém ocorreu correlacéo entre IgE total e
eosindfilo relativo (p<0,05) nos infectados apenas por S. mansoni e os infectados
apenas por geohelmintos apresentaram correlacdo entre IgE total e eosindfilos
absoluto e relativo (p<0,05).

Os niveis de carga parasitaria foram significativamente mais elevados em
relacdo aos eosinodfilos (absoluto e relativo), mas quando comparados ao IgE total,

existiu uma baixa correlacao.

6.5Limitacoes do estudo

A populacdo de Rio Largo apresentou caracteristicas de emigragdo e
imigragdo continuas, provavelmente devido a atividade econdémica do municipio,
baseada no plantio e colheita da cana de acucar. Estes achados contribuiram para
as limitacdes do estudo quanto a exatiddo do numero da populacdo e quanto a
devolucao dos coletores que tinham sido entregues aos participantes.



7 Conclusoes
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Neste estudo, o indice de esquistossomose nas localidades de llha Angelita,
Lourengo de Albuquerque e Fazenda Riachdo foi de 8,0%, confirmando dados
existentes para o Estado de Alagoas.

Os individuos infectados por esquistossomose mansodnica apresentaram
moderada carga parasitaria, com média de 111opg. A carga parasitaria ndo estava
associada ao género, nem a idade, pois ndo existiu diferenca estatistica (p>0,05).

O grupo de parasitados por esquistossomose e co-infectados por
geohelmintos teve como poliparasitismo mais frequente a associacao de T. trichiura
com S. mansoni (26,96%). Ja o grupo de parasitados por geohelmintos teve o
monoparasitismo mais frequente de A. lumbricoides (32,21%).

A maior freqiéncia das enteroparasitoses e esquistossomose entre individuos
de 10 a 14 anos pode estar associada a exposicao ao ambiente peridomiciliar, ao
hébito de andar descal¢o e ao contato com rio Mundau, o que aumenta o risco de
infeccéo.

Existiu correlagao significativa entre eosinéfilos absolutos e carga parasitaria
de S. mansoni, pois os eosinéfilos aumentavam significantemente em relagédo a
carga parasitaria (p<0,05), logo a eosinofilia esteve presente na maioria dos
individuos parasitados por S. mansoni e nos co-infectados por geohelmintos. Este
estudo sugere que as avaliacées dos eosindfilos parecem ter maior significado em
individuos co-infectados.

A média de eosindfilos em parasitados pelo S. mansoni e co-infectados por
geohelmintos foi maior do que a encontrada no grupo controle.

Nao foram observadas diferencas significativas (p>0,05) entre carga
parasitaria de S. mansoni e niveis de IgE total. Desta forma o teste de IgE total nao
foi considerado relevante para o diagnéstico de esquistossomose mansoni.

Nao houve correlagcdo entre os marcadores de IgE total e as infeccdes
geohelminticas, independente de estarem co-infectados por S. mansoni (p>0,05).

Verificou-se que o grupo de portadores do S. mansoni e co-infectados por
geohelmintos teve média de niveis de IgE total maior do que os grupos de apenas
parasitados pelo S. mansoni e do que o grupo controle. O género feminino
apresentou maiores niveis de IgE total provavelmente devido as mulheres terem

contato mais assiduo ao rio Mundau.
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Os individuos infectados por S. mansoni tiveram maiores valores de IgE total
em relacdo aos infectados por geohelmintos.

Nao ocorreu correlacao entre IgE total e eosindfilos (absoluto e relativo) nos
individuos parasitados pelo S. mansoni e co- infectados por geohelmintos (p>0,05).

Os individuos parasitados por S. mansoni e os do grupo controle
apresentaram correlacdo entre IgE total e eosindfilos relativos (p<0,05).

Ocorreu correlacao entre IgE total e eosindfilo absoluto e relativo no grupo de
geohelmintos (p<0,05).

Existiu correlacao significativa entre valores de eosindfilos absoluto e IgE total
em relacdo a Ancylostomatidae e a T. trichiura, mas ndao em relacdo ao A.
lumbricoides.

Os resultados deste estudo sugerem a importancia da inclusdo da contagem
de eosindfilos em inquéritos epidemioldgicos, na complementacdo dos achados
parasitolégicos e no diagnéstico da esquistossomose, contribuindo para
investigagcbes mais precisas em areas endémicas e voltadas para o controle da
esquistossomose mansonica

A avaliacao da esquistossomose mansoni deve ter uma abordagem capaz de
envolver aspectos parasitologicos, hematoldgicos, imunoldgicos, epidemiolégicos
entre outros. Desta forma, este estudo pode contribuir para novas hipéteses de
investigacdes nestes campos, voltadas para o controle da esquistossomose
mansodnica que continua sendo um importante problema de saude publica no Brasil.
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Apéndice 1
QUESTIONARIO
. NOME:
. ENDERECO:
IDADE: DATA DE NASCIMENTO:
. GENERO: ( ) MASCULINO () FEMININO
. PROFISSAO:

. USO DE BEBIDAS ALCOOLICAS: ( ) SIM () NAO
. CIRURGIAS PREGRESSAS: ( ) SIM/ QUAL?

( ) NAO

. DOENGAS CRONICAS: ( ) SIM/ QUAL?

( ) NAO

Questionario preenchido através do resultado de exame coproparitologico:

’
(
(
(
(
(

HELMINTOLOGIA PRESENTE: ( ) NAO ( ) SIM/QUAL ?
Schistosoma mansoni

Ascaris lumbricoides

)
)
) Enterobios vermiculares
) Trichuris trichiura

)

Ancylostomatidae

Questionario domiciliar:

1

. AGUA (FONTE): ( )JREDE ( )CHAFARIZ ( JPOCO ( )RIO

( )JLAGOA ( ) OUTROS

. BANHO (FONTE):( )REDE ( )POCO ( )RIO ( )LAGOA ( )OUTRO

. TIPO DE ESGOTAMENTO: ( )FOSSA ( )REDE ( )NAO TEM ( )OUTRA

. DESTINO DO LIXO: ( )CEU ABERTO ( )JQUEIMADO ( )ENTERRADO

( JREDE PUBLICA ( )JOGAR NO RIO
. VASO SANITARIO EM CASA: ( ) SIM ( ) NAO

. RENDA FAMILIAR:

. NUMERO DE PESSOAS RESIDENTES NA MESMA CASA:

( JOUTROS
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Apéndice 2
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (T.C.L.E.)

“O respeito devido a dignidade humana exige que toda pesquisa se processe apos
consentimento livre e esclarecido dos sujeitos, individuos ou grupos que por si e/ou
por seus representantes legais manifestem a sua anuéncia a participacao na
pesquisa’(Resolucdo. n® 196/96-1V, do Conselho Nacional de Saude).

Eu, ,R.G.:

e/ou CPF: residente no enderego: , numero de telefone:
tendo sido convidado(a) a participar como voluntario(a) do estudo de Aspectos
epidemiolégicos e laboratoriais (eosindéfilos e IgE total) em portadores de Schistosoma
mansoni e geohelmintos, recebi as seguintes informag¢des que me fizeram entender sem
dificuldades e sem duvidas os seguintes aspectos:

- A Esquistossomose mansoénica (Doencga do Caramujo) é transmitida através do contato com
aguas contaminadas;

- A importancia deste estudo é identificar a presenca do S. mansoni e outros parasitos
encontrados nas fezes, avaliando os exames laboratoriais: Hemograma, IgE total.

- O estudo sera feito da seguinte maneira: através da colheita de sangue, de fezes e também
da realizacdo dos exames.

- Que eu participarei das seguintes etapas: Coleta de sangue, fezes e tratamento se eu
estiver infectado pelo S.mansoni.

- Os incOmodos que poderei sentir com a minha participagao sao os seguintes: dificuldade de
colher o sangue e dor por causa da agulha na hora da colheita.

- Os possiveis riscos a minha saude fisica sdo: pequenos hematomas no local em que foi
colhido o sangue.

- A minha participacdo serd acompanhada do seguinte modo: através dos resultados dos
exames.

- A qualquer momento, poderei recusar a continuar participando no estudo e, também, eu
poderei retirar este meu consentimento, sem que isso me traga qualquer penalidade ou
prejuizo.

- As informagdes conseguidas através da minha participagdo nao permitirdo a identificacao da
minha pessoa, exceto aos responsaveis pelo estudo, e que a divulgacdo das mencionadas
informagdes s6 sera feita entre os profissionais estudiosos do assunto.

- Eu deverei, segundo a Res. 196/96 ser indenizado por qualquer despesa que venha a ter
com a minha participagao nesse estudo e, também, por todos os danos que venha a sofrer
pela mesma razao, sendo que, para essas despesas, foi-me garantida a existéncia de
recursos.

Finalmente, tendo eu compreendido perfeitamente tudo o que me foi informado sobre a minha
participagdo no mencionado estudo e estando consciente dos meus direitos, das minhas
responsabilidades, dos riscos e dos beneficios que a minha participagdo implicam, concordo
em dele participar e para isso eu DOU O MEU CONSENTIMENTO SEM QUE PARA ISSO EU
TENHA SIDO FORGADO OU OBRIGADO.

Rio Largo, de de 20 .

Assinatura ou impressao datiloscépica Membro da Equipe de Pesquisa.
do(a) voluntario(a) ou responsavel legal.
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Anexo: Submissao ao Comité de Etica em Pesquisa

UNIVERSIDADE FEDERAL DE ALAGOAS COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Macei6 - AL, 16/03/2007

Senhor (a) Pesquisadores Dr (a), Rozangela Maria de Almeida Fernandes
Wyszomirska e Claudio Miranda Valquiria de Lima Soares

o Comité de Etica em Pesquisa (CEP), reunido em 19/03/2007 e com base no
parecer emitido pelo (a) relator (a) do processo n® 014831/2006-11 sob o
titulo esquistossomose mansoni: Projeto demonstracdo em municipio de
area endémica no Estado de Alagoas, de sua autoria, vem por meio deste
instrumento comunicar sua aprovacdo com base no item VIII. 13, b, da
Resolucéo n® 196/96.

Outrossim, recomendamos a observancia do que consta na folha de rosto
com respeito ao cumprimento dos prazos para entrega de relatérios, bem
como o atendimento da referida Resolugdo da CONEP/CNS, quando for o
caso (*).

Na eventualidade de esclarecimentos adicionais, este Comité coloca-se a
disposicdo dos interessados para o acompanhamento da pesquisa em seus
dilemas éticos e exigéncias contidas nas Resolucdes supra referidas.

(*) Areas tematicas especiais

7
4 ’
Prof. D{Waiter Matias Lima
Coordenador do CEP/UFAL



